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ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY
ELÔREHALADOTT PARKINSON-KÓR KEZELÉSI LEHETÔSÉGEI:
AZ OPTIMÁLIS TERÁPIA KIVÁLASZTÁSÁNAK SZEMPONTJAI
KOVÁCS Norbert1, 2, ASCHERMANN Zsuzsanna1, JUHÁSZ Annamária1, 
HARMAT Márk1, PINTÉR Dávid1, JANSZKY József1, 2
1Pécsi Tudományegyetem, Neurológiai Klinika, Pécs 
2MTA-PTE Klinikai Idegtudományi Képalkotó Kutatócsoport, Pécs
SELECTION OF THE OPTIMAL DEVICE-AIDED 
THERAPY IN PARKINSON’S DISEASE 
Kovács N, MD; Aschermann Zs, MD; Juhász A, MD;
Harmat M, MD; Pintér D, MD; Janszky J, MD 
Ideggyogy Sz 2019;72(1–2):5–11.
For the treatment of advanced Parkinson’s disease the deep
brain stimulation (DBS) and the levodopa/carbidopa intes-
tinal gel (LCIG) therapies are available in Hungary.
Although they may have similar impact on the health-relat-
ed quality of life and disabilities associated with the dis-
ease, they have different indications, and inclusion- and
exclusion criteria. Consequently, the patient population
treated with DBS and LCIG may be different. In the present
review, the authors try to help the process of selection of
the optimal device-aided therapy for the patients with
advanced Parkinson’s disease.
Keywords: Parkinson’s disease, levodopa intestinal gel
infusion; deep brain stimulation, quality of life
Az elôrehaladott Parkinson-kór kezelésére
Magyarországon elérhetô a mély agyi stimuláció és 
a levodopa/carbidopa intestinalis gél kezelés. Mind 
a két módszer alapvetôen hasonló hatékonyságú, illetve
az életminôséget és potenciálian az életkilátásokat is
egyaránt javító eszközös lehetôség. A két módszer
indikációja, illetve beválasztási és kizárási kritériumai
eltérôek, így alapvetôen más-más betegcsoportban
alkal mazhatók. Jelen összefoglaló közleményünkben 
az optimális kezelési lehetôség kiválasztásához kívánunk
segítséget nyújtani.
Kulcsszavak: Parkinson-kór, levodopa intestinalis gél
kezelés, mély agyi stimuláció, életminôség
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AParkinson-kór elôrehaladott fázisában a per osgyógyszerelés hatékonysága változékonnyá
válik. Az egyenetlen gyógyszerfelszívódás, a be -
szûkült terápiás tartomány és a pulzatilis gyógy-
szerszint-ingadozás következményeként megjelenô
motoros komplikációk a betegek életvitelét kiszá-
míthatatlanná teszik, ami végsô soron az életminô-
ség, a munkaképesség és az önellátás drasztikus
romlásához vezethet1. Az utóbbi idôben került fel-
ismerésre, hogy a motoros tünetek változékonysága
mellett a nem motoros tünetek is fluktuálhatnak2.
Ráadásul a betegek egy részében a nem motoros
tünetek fluktuációja a beteg életében meghatáro-
zóbb lehet, mint a mozgással kapcsolatos tünetek
változékonysága3. 
A tünetek szerteágazó jellegének felismerése
megváltoztatta a Parkinson-kórral kapcsolatos kli-
nikai vizsgálatok és kezelési lehetôségek megítélé-
sét is. Míg korábban elegendô volt, hogy egy keze-
lési mód bizonyítható módon enyhítette a mozgás-
sal kapcsolatos tüneteket, manapság az Európai
Gyógyszerügynökség (EMA) és az Amerikai Egye -
6 Kovács: Az optimális eszközös kezelés elôrehaladott Parkinson-kórban 
sült Államok Élelmiszer- és Gyógyszer Hatósága
(FDA) is megköveteli, hogy az újabb terápiás be -
avatkozások az egészséggel kapcsolatos életmi -
nôséget (Health-Related Quality of Life, HRQoL)
is javítsák. Nem meglepô módon, az akár évtize -
dek óta elérhetô kezelési eljárások hatékonyságát
újabb és újabb klinikai vizsgálatokkal támasztották
alá, melyek fókuszában már a betegek életminôsé-
ge és a betegség életvitelre gyakorolt korlátozó jel-
lege állt4–6. 
Amikor a motoros és nem motoros tünetek fluk-
tuációja és komplikációja olyan mértékûvé válik,
melyet a hagyományos, szájon át adható gyógysze-
res kezelés optimalizálásával már nem lehet javíta-
ni, az eszközös kezelési módszerek alkalmazásával
érhetünk el átütô sikert. Megfelelô betegszelekció
esetén a levodopa/carbidopa intestinalis gél (LCIG),
az apomorfin subcutan bolusokban vagy infúzióban
történô alkalmazása (APO) és a mély agyi stimulá-
ció (deep brain stimulation, DBS) jelentôsen csök-
kentheti a gyógyszeres kezelés szövôdményeit, mi -
közben a beteg mozgásteljesítményét és életminô-
ségét kiszámíthatóvá teheti7. 
Jelen összefoglaló közleményünkben az adott
beteg számára legmegfelelôbb kezelési lehetôség
kiválasztásához kívánunk segítséget nyújtani. 
A Magyarországon elérhetô eszközös
kezelési lehetôségek
MÉLY AGYI STIMULÁCIÓ
A mély agyi stimuláció (DBS) az Európai Unió te -
rületén a gyógyszeresen nem megfelelôen kezelhe-
tô tremor8 és Parkinson-kór9, 10 mellett a primer dys -
tonia11, az obsessiv-compulsiv megbetegedés12 és a
reszektív mûtétre nem alkalmas gyógyszerrezisz-
tens fokális epilepszia13 kezelésére is engedélyezett.
A Magyar Tudományos Parkinson Társaság által
2016-ban megfogalmazott ajánlás szerint a mély
agyi stimulációs kezelés Parkinson-kórban alapve-
tôen három fô indikációban alkalmazható14:
– Gyógyszeresen nem kezelhetô, az életvitelt za -
varó mértékû tremor.
– Elôrehaladott Parkinson-kórban az optimális
gyógyszeres kezelés ellenére fennálló, az életvitelt
zavaró mértékû súlyos motoros fluktuációk jelen -
léte. 
– Munkaképességet vagy az életvitelt zavaró
mértékû korai fluktuáció esetében 60 évnél fiata-
labb, aktív életvitelt folytató, Hoehn–Yahr <3 stá -
diumú betegeknél, amennyiben a Parkinson-kór
legalább négy éve fennáll és a levodopateszten leg-
alább 50%-os javulás észlelhetô.
A mély agyi stimulátor beültetése egy minimáli-
san invazív idegsebészeti eljárás. Attól függôen,
hogy hova ültetjük be a stimuláló elektródát és
melyik kórosan mûködô agyi terület mûködését
moduláljuk, különbözô tüneteket tudunk csillapíta-
ni és különbözô betegségeket tudunk kezelni. Elô -
rehaladott Parkinson-kórban a subthalamicus mély
agyi stimuláció a betegség kardinális tüneteit képes
csökkenteni, a pallidalis stimuláció fôleg a dyskine-
siát, míg a thalamicus stimuláció a tremort csilla -
pítja.
A mély agyi stimuláció flexibilis alkalmazási le -
hetôségeit tovább növeli az is, hogy az ingerlést
széles frekvenciatartományban alkalmazhatjuk. A
ma gas frekvenciájú stimuláció funkcionális gátlást
hoz létre, ami a kórosan túlmûködô központok mû -
ködését tudja normalizálni. Ezzel szemben az ala-
csony frekvenciájú ingerlés egy csökkent vagy akár
teljes mértékben kiesett funkciót tud pótolni.
A mély agyi stimuláció nagy hatékonyságú el -
járás, ami nemcsak a motoros komplikációkat10, 15, a
gyógyszeresen nem kezelhetô remegést8, 15, hanem
számos nem motoros tünetet, úgymint az alvásza-
vart16, a vizelési zavart17, a szorongást és fáradé-
konyságot18 is képes javítani.
A mély agyi stimulációs technikák alkalmazásá-
nak egyik legfontosabb korlátozó tényezôje a bete-
gek preferenciája. A betegek egy részében az ideg -
sebészeti beavatkozás („agymûtét”) gondolata, a
he lyi érzéstelenítésben történô intraoperatív tesz te -
léstôl és a lehetséges mûtéti szövôdményektôl való
félelem olyan mértékû lehet, hogy a kezelést teljes
mértékben elutasíthatják. Ezen negatív elôítéleteket
és gondolatokat azonban teljes körû és egyénre sza-
bott felvilágosítással gyakran át lehet hidalni.
A DBS-kezelés alkalmazásának másik fontos
gátja a szigorú betegszelekciós kritériumrendszer.
Mind a magyar, mind a nemzetközi kivizsgálási
gyakorlatban kötelezô a Parkinson-kór klinikai
diag nosztikai kritériumainak való megfelelés, a je -
len tôsebb koponya-MRI-eltérések hiánya, a részle-
tes neuropszichológiai tesztek alapján megtartott
kog nitív képesség és a kiváló levodopateszttel do -
kumentált levodopaválasz14. A különbözô technikai
fejlesztéseknek köszönhetôen, a mély agyi stimulá-
ció hatékonysága növelhetô. Új stimulációs mód-
szerekkel, például az interleaving stimulációs mód-
dal, a konvencionális módszerre nem reagáló esetek
egy részében is javulás érhetô el19. A másik techni-
kai áttörést az új elektródafelépítések jelentik. Mély
agyi stimulációnál évtizedeken keresztül kizárólag
négypólusú elektródákat alkalmaztunk, melyek
gyûrûszerûen adták le az elektromos áramot.
Azonban 2015 óta elérhetôk az elektromos áram
irányát szabályozni képes direkcionális elektródák
is. A szegmentális (direkcionális) elektromos áram
leadása lehetôvé teszi, hogy a hatékonyság megtar-
tása mellett a DBS mellékhatásprofilja jelentôsen
javuljon20.
LEVODOPA/CARBIDOPA INTESTINALIS GÉL (LCIG-) KEZELÉS 
Az LCIG-kezeléssel a felszívódás helyére, a duode-
num területére folyamatosan adagoljuk a levodopát,
ami egyenletes vérszint és stabil mozgásteljesít-
mény elérését eredményezi. A Magyar Tudo má nyos
Parkinson Társaság ajánlása szerint az LCIG-keze-
lés akkor javasolt, amennyiben
– súlyos motoros fluktuáció észlelhetô zavaró
dyskinesiákkal;
– súlyos nem motoros fluktuáció észlelhetô fáj-
dalommal és diszfóriával az „off” órákban; 
– töredezett alvás az „off”-ban fellépô fájdal-
mak, éjjeli dystonia miatt; 
– amennyiben mély agyi stimuláció nem javallt,
vagy a beteg nem egyezik bele14.
Az LCIG-kezelés sokkal „lazább” és „megenge-
dôbb” kizárási kritériumokkal rendelkezik a mély
agyi stimulációhoz képest14. Például a Mini-Mentál
Státusz Vizsgálaton legalább 15 pont elérése már
elégséges az LCIG-kezelés alkalmazásához, míg
DBS-kezelésnél már az enyhe neurokognitív zavar
jelenléte is kizáró kritérium lehet. Bár formálisan a
levodopateszt elvégzése nem kötelezô, a jó terápiás
válasz megléte elengedhetetlen a sikeres LCIG-
kezeléshez14. Hasonlóan a mély agyi stimulációhoz,
az LCIG-kezelés során nemcsak a betegek mozgás-
teljesítménye, hanem az életminôsége és a nem
motoros tünetek is jelentôsen javíthatók21.
Eszközös kezelések idôzítése
A terápiás döntések meghozatalakor figyelembe
kell venni, hogy az eszközös kezelési lehetôségek
csak megfelelô idôzítéssel alkalmazhatók. Klini kai -
lag gyakori hiba lehet a túl korai és a túl késôi igény
az eszközös kezelések iránt. 
Korai Parkinson-kór esetében optimális gyógy-
szeres kezeléssel több évig is kinyújtható „mézes-
hetek” idôszak érhetô el, ami alatt a betegség tüne-
tei és az abból fakadó korlátozottság még jól kont-
rollálható. Ebben a korai idôszakban eszközös ke -
ze lésnek nincs terápiás helye, mivel mellékhatás- és
szövôdményprofiljuk a per os gyógyszerelésnél ked -
vezôtlenebb. A túl korai kezelésnél sokkal gyak -
rabban találkozunk olyan esetekkel, amikor túl ké -
sôn referálják a beteget. Mivel az eszközös kezelé-
sek a gyógyszeres kezelésre refrakter tremor kivéte-
lével csak kiváló levodopaválasz esetén hatéko-
nyak, így a Parkinson-kór „végstádiumában” már
nem alkalmazhatók22.
Eredményesség és mellékhatásprofil
Bár direkt összehasonlító vizsgálatok nem állnak
rendelkezésünkre, a Magyarországon jelenleg elér-
hetô két eszközös kezelés hatékonysága hasonló
mértékû lehet. Mind a két módszer eredményessé-
gét randomizált és kontrollált multicentrikus vizs-
gálatok támasztják alá. Míg az LCIG-kezelés során
a per os gyógyszereléshez képest 1,9 órával csök-
kent az OFF idô és 7,0 ponttal javítható az életmi-
nôség (PDQ-39)23, addig a subthalamicus mély agyi
stimuláció esetében 4,2 órával csökkenthetô az
OFF idô és 9,5 ponttal javult a PDQ-3924. 
Annak ellenére, hogy mind a két módszer ese -
tében meggyôzôek a hatékonysági mutatók, a
szám szerû eredmények nem összemérhetôk, mivel
a vizsgálatok eltérô metodikát alkalmaztak, illetve
eltérô betegcsoportot vizsgáltak. Fôleg az életkor, a
betegségtartam, a neurokognitív státusz és a Par -
kinson-kóros tünetek súlyosságában mutatnak kü -
lönbséget a DBS- és az LCIG-kezelésre kerülô
betegek25. 
Azonban a valós életben elvégzett retrospektív
vizsgálatok alapján is elmondható, hogy mind a
DBS-, mind az LCIG-kezelés hatékonyan javítja a
motoros komplikációkat. Az OFF idô csökkentésé-
ben hasonló hatékonyságú a két módszer, míg a
dyskinesia mértékének javításában a DBS-kezelés
kis mértékben hatékonyabbnak tûnik26. 
A lényegi különbség a beválasztási kritériumo-
kon (azaz az eltérô betegpopuláción kívül) a mel-
lékhatásokban keresendô. Míg az ötéves követési
távlat során az LCIG-kezelésben részesülôk 100%-
ánál fordul elô valamilyen mellékhatás vagy techni-
kai probléma, addig a DBS-csoportban ez az arány
már csak körülbelül 60%26. Fôleg a kezelés techni-
kájával kapcsolatos események számában észlelhe-
tô különbség (LCIG: 3,9 esemény/beteg vs. DBS:
0,75 esemény/beteg), miközben a betegséggel kap-
csolatos komplikációk száma hasonló (LCIG: 0,65
esemény/beteg, DBS: 0,5 esemény/beteg, optimális
per os kezelés: 0,45 esemény/beteg)26. Azonban azt
is érdemes megjegyezni, hogy a legtöbb LCIG-
vizsgálat alapján a szövôdmények leggyakrabban a
PEG/J szonda behelyezésével kapcsolatosak, enyhe
és közepes fokúak és a beültetést követô két hétben
a leggyakoribbak23, 27, 28. Míg hosszú távon az
LCIG-kezelés mellett a relatíve gyakori PEG/J
problémák29 és a polyneuropathia30, 31 elôfordulásá-
ra kell számítanunk leggyakrabban, addig a mély
agyi stimulációs kezelés mellett a közvetlen mûtéti
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szövôdmények (intracranialis vérzés, fertôzés), az
axiális tünetek potenciális fokozódása32, az elektró-
daszakadás és a teleplemerülés kérdése a leghang-
súlyosabb probléma33. A magyarországi adatok is
az LCIG34–36 és a DBS9, 10, 16, 37–40 kezelés alapvetôen
kedvezô mellékhatásprofilját támogatják.
További különbséget jelent a DBS és LCIG mel-
letti per os gyógyszerelés kérdése. A subthalamicus
mély agyi stimuláció alkalmazásával a legtöbb eset-
ben egyenletesebb mozgásteljesítmény érhetô el,
miközben az antiparkinson gyógyszerelés jelentô-
sen, nemritkán 50%-ot is meghaladó mértékben,
csökkenthetô. Tehát a DBS-kezelés mellett – még
ha csökkentett dózisban is – a kiegészítô per os
gyógyszerelés alkalmazása szinte minden esetben
szükséges10, 16. Ezzel szemben az LCIG-kezelés az
esetek jelentôs részében (saját gyakorlatunkban
30-40%-ban) monoterápiaként is adható. Fôleg
azon betegeknél azonban, akiknél az éjszakai tüne-
tek is súlyosak, kiegészítô gyógyszerelés, úgymint
dopaminagonista vagy lefekvéskor alkalmazott
levodopa/carbidopa/entacapon add-on terápia is
szükségessé válhat36. Emellett bizonyos nem moto-
ros tünetek, úgymint a depresszió vagy szorongás
kezelésére gyakran szükséges egyéb farmakológiai
módszer is. 
Az eszközös kezelési lehetôségek nagy való szí -
nûséggel hozzájárulnak a betegek életkilátásainak a
javításához. 
Fontos, hogy a dopaminerg gyógyszerelés mel-
lékhatásainak csökkentésével a mély agyi stimulá-
ciós kezelés több vizsgálat alapján is megnövelheti
a betegek várható élettartamát41, 42. Bár kevesebb
adat áll rendelkezésre, az LCIG is javíthatja a bete-
gek életkilátásait. A szerzôk által gondozott LCIG-
betegek között több olyan beteg is van, akiknél a
per os levodopatabletta alkalmazása mellett jelentôs
(olykor 30 Hgmm feletti) ortosztatikus hipotenzió
jelentkezett, ami gyakori eleséssel is párosult, mi -
köz ben az LCIG-kezelés mellett ezen epizódok
lényegében megszûntek. További elônyt jelenthet a
túlélésre nézve, hogy a dyskinesia és a megjósolha-
tatlan OFF periódusok csökkentésével, az elesésve-
szély is jelentôsen javul mind az LCIG-, mind a
DBS-kezelés során.
A különbözô eszközös kezelésre 
alkalmas betegprofilok megoszlása 
Mivel a két módszer indikációja, illetve beváloga-
tási és kizárási kritériuma eltérô, vannak olyan
helyzetek, amikor egy adott beteg csak az egyik
fajta kezelésre alkalmas. Ilyen eltérô indikáció
lehet a gyógyszerrezisztens tremor. Míg a mély
agyi stimuláció a gyógyszeres kezelésre egyáltalán
nem reagáló remegést is hatékonyan javítja, addig
az LCIG-kezelés csak azokban az esetekben képes
javítani a tremort, ha az a levodopakezelésre javul.
Éppen ezért ha enyhe fokú kognitív zavar jeleit
mutató betegben ON állapotban nincs tremor, de
OFF-ban már jelentkezik, akkor LCIG-kezelés
alkalmazható, viszont a subthalamicus DBS-keze-
lés már nem feltétlenül. Amennyiben kognitív ha -
nyatlás mellett gyógyszerrezisztens tremorral ál -
lunk szemben, akkor a subthalamicus mag mély
agyi stimulációs kezelése nem javasolt a szigorú
kizárási kritériumok alapján, ilyen esetekben pél-
dául a féloldali thalamicus stimuláció jelenthet
megoldást. Azoknál a betegeknél, akiknél pedig
olyan korábbi hasi mûtét történt vagy betegség zaj-
lott le, ami a PEG/J behelyezést és az LCIG-keze-
lést kontraindikálja, szakmailag szintén csak a
mély agyi stimulációs technika jön szóba. További
különbség, hogy a mély agyi stimuláció bizonyos
restrikciók mellett rendelkezik terápiás indikáció-
val a munkaképességet és a szociális státuszt ve -
szélyeztetô ko rai fluktuációk megjelenésekor egy
speciális „fiatal” (60 év alatti) betegpopulációban6.
Ráadásul a „korai” DBS-kezelés szerepet játszhat a
munkaképesség megôrzésében9 és hosszú távon
kedvezôbb neuropszichológiai profillal rendelke-
zik, mint a per os gyógyszerelés43. Hasonló eviden-
ciák egyelôre az LCIG-kezelésre nem állnak ren-
delkezése, azonban a megfelelô vizsgálatok folya-
matban vannak. 
A PTE KK Neurológiai Klinikán a Regionális és
Intézményi Kutatásetikai Bizottság engedélyével
létrehozott Mozgászavar Regiszterben nyilvántar-
tott 1819 beteg közül 1265 egyén esetében lehet a
Parkinson-kór klinikai diagnózisát felállítani. Azon
betegek esetében, akik ebbe beleegyeznek, éven-
kénti részletes neurológiai és neuropszichológiai
állapotfelmérés történik. A 2018. szeptember 16-i
állapot szerint 112 olyan beteget gondoztunk, akik-
nél jelentôs fokú motoros komplikáció észlelhetô
(Egységesített Dyskinesia Pontozóskála értéke44
≥ 30 pont), illetve 23 olyan beteget, akinek nagy-
fokú kézremegése van (Fahn Tremor Skála A rész
> 2 pont a domináns kézen)45 és még nem részesül-
nek egyik típusú eszközös kezelésben sem. A ren-
delkezésre álló klinikai adatok alapján a betegek
nagy megbízhatósággal besorolhatók: 
– Az MDS-UPDRS46 pontszámok alapján a tre-
mordomináns és a rigid-akinetikus betegcsoportok
jól azonosíthatók (MDS-UPDRS tremor score ≥1,15
tremordominanciát jelez)47.
– Levodopateszten ≥24%-os javulás elérése szük -
sé ges a subthalamicus mély agyi stimulációs ke ze -
lés alkalmazásához14. 
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– A Mattis Demenciabecslô Skála48, az Ad den -
brooke Kognitív Vizsgálat III49 és a Montreal
Kognitív Felmérés (MoCA)50 alapján meghatároz-
hatók azok az iskolázottságtól függô határérté-
kek49–51, melyek alapján az enyhe és a súlyos neuro-
kognitív zavar diagnózisa Parkinson-kórban nagy
biztonsággal felállítható. 
A 23 tremordomináns beteg közül 18 esetben a
mély agyi stimulációs kezelés a rendelkezésre álló
klinikai adatok alapján elvégezhetô és indokolt
lenne, azonban csak három beteg szeretne mûtéti
beavatkozást, további öt beteg esetében fôleg a neu-
rokognitív zavar miatt a subthalamicus stimuláció
kontraindikált. 
Az általunk gondozott 112 súlyos fokú motoros
komplikációt mutató beteg közül 51-en mély agyi
stimulációra, míg 61-en szakmailag LCIG-kezelés-
re alkalmasak lehetnének, azonban a betegek több-
sége (94) egyelôre egyik fajta eszközös terápiát sem
szeretné. 
Összefoglalás
Az elôrehaladott Parkinson-kór kezelésére Ma gyar -
országon elérhetô a mély agyi stimulációs és a levo-
dopa/carbidopa intestinalis gél kezelés. Mind a két
módszer alapvetôen hasonló hatékonyságú, illetve
az életminôséget és potenciálisan az életkilátásokat
is egyaránt javító eszközös lehetôség. A két mód-
szer indikációja, illetve beválasztási és kizárási kri-
tériumai eltérôek, így alapvetôen más-más beteg-
csoportban alkalmazhatók.
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TENSION TYPE HEADACHE AND ITS TREATMENT
POSSIBILITIES
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Tension type headache, the most common type of primary
headaches, affects approximately 80% of the population.
Mainly because of its high prevalence, the socio-economic
consequences of tension type headache are significant. The
pain in tension type headache is usually bilateral, mild to
moderate, is of a pressing or tightening quality, and is not
accompanied by other symptoms. Patients with frequent or
daily occurrence of tension type headache may experience
significant distress because of the condition. The two main
therapeutic avenues of tension type headache are acute
and prophylactic treatment. Simple or combined analgesics
are the mainstay of acute treatment. Prophylactic treatment
is needed in case of attacks that are frequent and/or diffi-
cult to treat. The first drugs of choice as preventatives of
tension type headache are tricyclic antidepressants, with a
special focus on amitriptyline, the efficacy of which having
been documented in multiple double-blind, placebo-con-
trolled studies. Among other antidepressants, the efficacy
of mirtazapine and venlafaxine has been documented.
There is weaker evidence about the efficacy of gabapen-
tine, topiramate, and tizanidin. Non-pharmacological pro-
phylactic methods of tension type headache with a docu-
mented efficacy include certain types of psychotherapy and
acupuncture.
Keywords: tension type headache, acute treatment, 
prophylactic treatment, antidepressant, amitriptyline
Az önálló fejfájások leggyakoribb képviselôje, a tenziós
típusú fejfájás a népesség körülbelül 80%-át érinti.
Elsôsorban gyakorisága miatt társadalmi-gazdasági
kihatása jelentôs. A tenziós fejfájás általában kétoldali
lokalizációjú, enyhe vagy közepes erôsségû, nyomó jel-
legû, egyéb kísérô tünettel nem jár. Az egyén számára
elsôsorban a gyakori, vagy mindennapos tenziós fejfájás
jelent nagy terhet. A tenziós fejfájás kezelésének két pil-
lére a roham-, illetve a megelôzô kezelés.
Rohamkezelésre elsôsorban egyszerû, vagy kombinált
analgetikumokat célszerû alkalmazni. Megelôzô kezelést
gyakori, és/vagy nehezen kezelhetô fejfájásrohamok
esetén alkalmazunk. A tenziós fejfájás megelôzô
kezelésére triciklikus antidepresszánsokat, elsôsorban
amitriptylint javasolt adni, melynek hatékonyságát szá-
mos kettôs vak, placebokontrollált tanulmány igazolta.
Az egyéb antidepresszánsok közül a mirtazapin és ven-
lafaxin hatékonyságát támasztják alá tudományos vizs-
gálatok. Gyengébb minôségû bizonyítékok vannak 
a gabapentin, topiramat, illetve a tizanidin
hatékonyságára. A tenziós fejfájás megelôzésének nem
gyógyszeres lehetôségei között egyes pszichoterápiás
módszerek, illetve az akupunktúra hatékonyságát
támasztják alá vizsgálatok.
Kulcsszavak: tenziós fejfájás, rohamkezelés, profilaktikus
kezelés, antidepresszáns, amitriptylin
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Afejfájás az orvos felkeresésének egyik leggya-koribb oka: nemzetközi felmérések alapján egy
év alatt a lakosság fele, míg élete során a lakosság
több mint 90%-a él át visszatérô fejfájást1. A Glo -
bal Burden of Disease Study adatai szerint 2010-
ben a tenziós fejfájás volt világszinten a második, a
migrén pedig a harmadik leggyakoribb betegség2.
A tenziós fejfájás gazdasági és társadalmi kihatása,
éppen magas gyakorisága miatt, meghaladja a mig-
rénét2. A tenziós fejfájás a fájdalom gyakorisága,
14 Ertsey: A tenziós fejfájás és kezelése
erôssége, és idôtartama szempontjából is rendkívül
változatos képet mutat, az igen ritkán jelentkezô,
enyhe, kezelést nem igénylô, rövid fájdalomtól a
gyakorlatilag folyamatos, erôs, az életminôséget
jelentôsen rontó fejfájásig. A fájdalom gyakorisága
alapján három altípusát különítjük el, a ritka epizo-
dikus formában átlagosan kevesebb mint havi 1, a
gyakori epizodikus formában havi 1–14, a krónikus
formában legalább havi 15 fejfájós napot él át a
beteg. A kórkép súlyossága és az általa okozott
hatások a fájdalom gyakoriságával párhuzamosan
növekednek. Általános életminôség-kérdôívvel
nyert adatok szerint a krónikus tenziós fejfájás az
egyén életminôségét közel olyan mértékben rontja,
mint a hevessége és gyakorisága miatt az angol
nyelvterületen sokszor „suicide headache”-ként
aposztrofált cluster fejfájás3, és hasonló mértékben,
mint a migrén4. Bár a tenziós fejfájás az önálló fej-
fájások között a leggyakoribb (önmagában több
beteget érint, mint az összes többi önálló fejfájás
együttvéve), mégis ez a legkevésbé tanulmányozott
fejfájástípus5. Ez feltehetôen több okra vezethetô
vissza. Az egyik ok az, hogy a tenziós fejfájást
átélôk túlnyomó részének ritka epizodikus tenziós
fejfájása van: ezt az átlagosan kevesebb mint havi
egy napon észlelt fejfájást a legtöbb ember, és a leg-
több orvos nem tekinti betegségnek, ezért az ilyen
tenziós fejfájásbetegek több klinikai vizsgálatban
normálkontrollként szerepelnek5. A má sik ok az,
hogy a tenziós fejfájásbetegek egy részének mig-
rénje is van, ami – az erôsebb fájdalom és a kelle-
metlen kísérô tünetek miatt – a ten ziós fejfájás kór-
ismézését megnehezítheti6. To vábbi nehézség lehet,
hogy a tenziós fejfájáshoz sok esetben társuló izom-
feszülés, és a fájdalom gyakorta occipitalis lokali-
zációja miatt a betegek (és az orvosok) egy része
ezen fejfájást nyaki gerinc eredetûnek tartja, amint
ezt magyar neurológusok körében végzett vizsgálat
is megerôsítette7. Emellett reprezentatív mintán
vég zett felmérés szerint a tenziós fejfájásban szen-
vedôk alig 16%-a fordul orvoshoz, míg migrén ese-
tén ez az arány 56%8.
Epidemiológia
A tenziós fejfájás a leggyakoribb fejfájáskórkép,
élettartam-prevalenciája közel 80%9. Három altípu-
sa közül a legenyhébb (orvosi segítséget alig igény-
lô) altípus, a ritka epizodikus tenziós fejfájás a leg-
gyakoribb, ennek éves prevalenciája 60%-ra tehetô.
Különbözô vizsgálatok 24–37%-ra teszik a gyakori
epizodikus tenziós fejfájás, míg 2–3%-ra a krónikus
tenziós fejfájás éves prevalenciáját9,10. A tenziós
fej fájás a nôk körében kissé gyakoribb: a nô:férfi
arány 5:49. A tenziós fejfájás kezdete a legtöbb
esetben a 20–30 éves korra esik, prevalenciája a
30–39 évesek körében a legmagasabb, majd idô-
sebb korban ritkul9. Gyermekek körében a migrén
és a tenziós fejfájás elkülönítése nehezebb, emiatt
az epidemiológiai adatok sem megbízhatóak, ezzel
együtt a tenziós fejfájás prevalenciáját 10–25%-ra
becsülik11; kisgyermekkorban ritkábban, serdülô-
korban jóval gyakrabban fordul elô12.
Klinikai kép 
A tenziós fejfájás a migrénnél enyhébb, önmagában
a fájdalom a beteget jóval kevésbé viseli meg. A fej -
fájás idôtartama széles határok között változik: fél
órától több (maximum hét) napig is tarthat, legtöbb-
ször nyomó, illetve szorító (tehát intenzitásában
nem változó: nem lüktetô vagy hasító) jellegû,
enyhe vagy közepesen erôs, a mindennapi tevé -
keny séget gátolhatja, de nem akadályozza meg13.
Jellemzôen kétoldali, gyakran pántszerû vagy az
egész fejre terjed. A szokott fizikai aktivitás nem
fokozza. Kísérô tünetei (nausea, vomitus, photo-,
pho nophobia) általában nincsenek. Hányinger,
hányás egyidejû jelentkezése migrén mellett szól:
mivel a migrén a tenziós fejfájósok körében éppen
olyan gyakori, mint az átlagnépességben5, az enyhe
fejfájás mellett megjelenô hányinger felhívhatja a
beteg figyelmét, hogy migrénes fejfájása kezdôdött.
A tenziós fejfájást általában nem kíséri a környeze-
ti ingerek iránti fokozott érzékenység: izolált (vagy
csak fényre, vagy csak zajra vonatkozó) túlérzé-
kenység azonban elôfordulhat. A betegek egy része
a fejfájás alatt a fej-nyaki régió izmainak feszülését
észleli; ez, és a betegek egy részének magasabb
megélt stresszszintje magyarázza, hogy a kórképet
régebben izomfeszülés okozta fejfájás, pszichomio-
gén fejfájás, stressz fejfájás néven is em lítették. 
A fenti, tipikus tüneti kép mellett a tenziós fejfá-
jásbetegek egy részének fejfájásai eltérô vonásokat
mutatnak. Így például elôfordulhat féloldali fájda-
lom, ami azonban – ha rendszeresen azonos oldali
fájdalmat tapasztal a beteg – felvetheti másodlagos
(tüneti) fejfájás lehetôségét is. Ritkán az is elôfor-
dul, hogy a tenziós fejfájás alatt végzett nagyobb
erôkifejtés kissé fokozza a fájdalomérzetet. Ugyan -
akkor – bár nem diagnosztikus kritérium – a tenzi-
ós fejfájásbetegek nagy része azt tapasztalja, hogy
séta, kisebb intenzitású mozgás, illetve lazító sport
a meglévô fájdalmat csökkenti. Abban az esetben is
csökkenhet a fájdalomérzet, ha a beteg figyelmét
más dolog (például munkafeladat, nagy odafigye-
lést igénylô egyéb dolog) köti le, majd a feladat
után a fájdalom a betegek egy részében ismét job-
ban tudatosul. A tenziós fejfájás diagnosztikus kri-
tériumait az 1. táblázat foglalja össze. 
A fejfájások gyakorisága, illetve a betegek egy
része által a fejfájás alatt tapasztalt pericranialis
érzékenység alapján a Nemzetközi Fejfájás Tár sa -
ság az önálló fejfájások 2. fôcsoportját képezô ten-
ziós fejfájást több alcsoportba sorolja (2. táblázat). 
Komorbid betegségek
A tenziós fejfájás magas prevalenciája miatt a ko -
morbid betegségek megítélése nehéz feladat. El -
mondható, hogy minél gyakoribb a tenziós fejfájás
elôfordulása, annál nagyobb esélye van egyes ko -
morbid állapotok elôfordulásának. Így krónikus ten -
 ziós fejfájás esetén az obesitas, szorongásos zavar,
illetve depresszió kockázata jelentôsen fokozott1, 8.
Ezen állapotok nagymértékben hozzájárulhatnak a
krónikus tenziós fejfájásbetegek rosszabb életminô-
ségéhez. Ugyanakkor, míg a migrénesek 94%-a
tapasztal tenziós fejfájást, a tenziós fejfájásbetegek
körében a migrén gyakorisága nem haladja meg az
átlagnépességben észlelt gyakoriságot9.
Diagnózis 
A tenziós fejfájás diagnózisának alapja – az egyéb
önálló fejfájásokhoz hasonlóan – a fent részlete-
zett diagnosztikus kritériumokat teljesítô fejfájás,
és a negatív neurológiai vizsgálat. Mivel jelenleg
nincs olyan diagnosztikus marker, ami a tenziós
fejfájás kórismézésére alkalmas lenne, minden
esetben szük séges annak gondos mérlegelése,
hogy a panaszokat egyéb kórisme, különösen or -
ganikus idegrendszeri betegség, magyarázhatja-e.
Ebbôl a szempontból lényeges az organikus kór-
képekre utaló vészjelek ismerete14. Tenziós fejfá-
jásra emlékeztetô panaszok esetén különösen az
50 éves kor feletti tünetkezdet, a megváltozott
és/vagy progresszív fejfájás, a fokális ideg rend -
szeri mûkö dés zavarra utaló panaszok vagy tüne-
tek, meningitisre utaló tünetek (láz, tarkókötött-
ség), szisztémás vagy daganatos betegség mellett
fellépô fejfájás, és a magas vénás kockázat azok a
tényezôk, melyek tüneti fejfájásra utalnak, és sür-
gôs kivizsgálást tesznek szükségessé. Amennyi -
ben képalkotó vizsgálat igénye merül fel, a natív
és kontrasztanyag adással kiegészített koponya-
MRI-vizsgálattól várható a legtöbb információ,
ezért ennek elvégzése javasolt14,15. A natív kopo-
nya-CT vizsgálat szenzitivitása az MR-vizsgálaté-
nál alacsonyabb, intracranialis vérzéssel járó kór-
képek kizárására azonban alkalmas. Ugyan ak kor,
minden tekintetben tipikus tüneti kép, negatív
neurológiai vizsgálat, és több hónapja stabil fejfá-
jásgyakoriság esetén a képalkotó vizsgálattól nem
várható hasznos információ5. A hazánkban elter-
jedten alkalmazott koponya-, illetve nyakigerinc-
felvételek nem alkalmasak a szóba jöhetô organi-
kus neurológiai kórképek kizárására, ezért alkal-
mazásuk kerülendô14. 
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1. táblázat. A tenziós fejfájás diagnosztikus kritériumai13
A Legalább 10 fejfájás, ami az altípusokban meghatározott
gyakorisággal fordul elô és megfelel a B–D kritériumoknak
B Idôtartama 30 perctôl hét napig terjed 
C Legalább kettô jellemzô az alábbi négy közül:
1. Kétoldali
2. A fájdalom nyomó, vagy szorító (nem lüktetô) jellegû
3. Enyhe vagy közepes erôsségû
4. Nem fokozza a mindennapos fizikai aktivitás, mint
például lépcsôn járás vagy séta
D Mindkettô igaz: 
1. Nincs hányinger és hányás
2. Fényérzékenység vagy zajérzékenység lehet 
(de a kettô közül csak az egyik)
E Nem magyarázza jobban más fejfájás-diagnózis
2. táblázat. A tenziós fejfájás alcsoportjai13
Megnevezés A fejfájások gyakorisága
2.1.1. Ritka epizodikus tenziós fejfájás pericranialis érzékenységgel kevesebb mint 12 nap évente
2.1.2. Ritka epizodikus tenziós fejfájás pericranialis érzékenység nélkül kevesebb mint 12 nap évente
2.2.1. Gyakori epizodikus tenziós fejfájás pericranialis érzékenységgel több mint 12 nap évente, de 
kevesebb, mint 180 nap évente
2.2.2. Gyakori epizodikus tenziós fejfájás pericranialis érzékenység nélkül több mint 12 nap évente, 
de kevesebb, mint 180 nap évente
2.3.1. Krónikus tenziós fejfájás pericranialis érzékenységgel több mint 180 nap évente
2.3.2. Krónikus tenziós fejfájás pericranialis érzékenység nélkül több mint 180 nap évente
2.4. Valószínû tenziós fejfájás* nem meghatározott
* Tenziós fejfájáshoz hasonló fejfájás, ami a tenziós fejfájás valamelyik formájának diagnózisához szükséges kritériumokból egynek nem
felel meg, és más elsôdleges fejfájás diagnosztikus kritériumait sem teljesíti.
16 Ertsey: A tenziós fejfájás és kezelése
Patomechanizmus
Mai ismereteink szerint a tenziós fejfájás patome-
chanizmusában perifériás és centrális tényezôk
egyaránt szerepet játszanak. Valószínûsíthetô, hogy
a ritka epizodikus és a gyakori epizodikus tenziós
fejfájás esetén elsôsorban perifériás, míg a krónikus
tenziós fejfájás esetén döntôen centrális mechaniz-
musok hozzák létre és tartják fenn a fájdalmat13.
Tenziós fejfájás esetén a fájdalom forrása rész-
ben a trigeminalis rendszer, de ebben a kórképben a
fej-, nyak-, és vállizmok myofascialis afferenseinek
is jelentôs szerepet tulajdonítanak16. Ilyen úton ve -
zethet tenziós fejfájáshoz például a rossz testtartás-
sal, helytelen nyaktartással tartósan végzett ülô-
munka. Emellett fontos szerepe lehet a fájdalomér-
zés kontrolljában részt vevô agytörzsi magvak (lo -
cus coeruleus, nucl. raphe magnus, periaqueductalis
szürkeállomány) megváltozott mûködésének is16.
Feltehetô, hogy a perifériás (fájdalomérzékeny és
más ingerekre érzékeny) afferensek tartós ingerüle-
te a fájdalmatlan ingerek (izomfeszülés, nyomásér-
zés) fájdalomingerként való percepciójával periféri-
ás, majd az ingerek tartós fennállása esetén centrá-
lis szenzitizációt vált ki. Mindezt klinikailag az
érin tett terület hyperalgesiája, allodyniája, a peri -
cranialis izomzat fokozódó nyomásérzékenysége
jel zi. A supraspinalis gátlás csökkenése és a facili-
táció növekedése a fej fô fájdalomérzô agyideg-
magva, a nucleus caudalis nervi trigemini és a foly-
tatásában elhelyezkedô cervicalis gerincvelôi hátsó
szarv fokozott transzmisszióját (fájdalomérzet),
illetve a pericranialis izmok fokozott feszülését ered-
ményezheti, öngerjesztô kört hozva létre. A szen -
zitizációnak fontos szerepe lehet az epizodikus ten-
ziós fejfájás krónikussá váltában17. A gyakoribb és
erôsebb fájdalmak miatt nagyobb mennyiségben
szedett fájdalomcsillapítók szintén ebbe az irány-
ban hatnak, fájdalomcsillapítók túlzott használatá-
hoz társuló fejfájás kialakulását vonhatják maguk
után18.
A tenziós fejfájás kezelése
A tenziós fejfájás kezelésének két pillére a ro -
ham-, illetve a megelôzô kezelés. Rohamkezelésre
elsô sorban erôsebb, zavaró mértékû fejfájás esetén
van szükség. Gyakori vagy mindennapos tenziós
fejfájás esetén kiemelt a megelôzô kezelés fontos-
sága. A betegek mind a roham-, mind a megelôzô
kezelésre elôszeretettel alkalmaznak nem gyógy-
szeres módszereket, bár ezek jelentôs részét nem
tá maszt ja alá kellô minôségû tudományos bizonyí-
ték5.
Rohamkezelés 
Szemben a migrénnel, a tenziós fejfájás – enyhébb
volta, és a kísérô tünetek hiánya miatt – nem feltét-
lenül igényel gyógyszeres kezelést. Enyhe fájdalom
esetén séta, nem megerôltetô sport, lokális masz-
százs, illetve ágynyugalom is segítheti a fejfájás
meg szûnését. Erôsebb fájdalom esetén, illetve ha a
betegnek tenziós és migrénes fejfájásai is vannak,
indokolt a rohamkezelés. 
A tenziós fejfájás gyógyszeres rohamkezelésében
a paracetamol, illetve az egyszerû és kombinált
NSAID-készítmények hatékonysága bizonyított. A
pa racetamol egyszeri ajánlott dózisa 1000 mg, az
NSAID-készítmények közül (kedvezô mellékhatás-
profilja miatt) elsôként ajánlható ibuprofené 200–800
mg. Az acetilszalicilát és a metamizol 500–1000 mg
egyszeri adagban ajánlott. A diclofenacot 25–50 mg,
a naproxent 275–550 mg adagban ajánlják19.
A tenziós fejfájásban szenvedô betegek többsége
saját maga választ fájdalomcsillapítót, a vény nélkül
kapható készítmények körébôl. Míg migrénesek kö -
rében bizonyított, hogy a minél korábbi rohamkezelés
nagyobb eséllyel okoz javulást, tenziós fejfájás esetén
nem bizonyított, hogy a korai fájdalomcsillapító
bevétel hatékonyabb lenne20.Amennyiben a betegnek
migrénes és tenziós fejfájás rohamai egyaránt van-
nak, a rohamkezelés megválasztása a fejfájás erôssé-
gétôl és típusától függ: egyértelmûen migrénnek tart-
ható fejfájásra az arra hatékony szereket célszerû
adni, míg egyértelmûen tenziós, de kezelést igénylô
fejfájásra elsôsorban egyszerû vagy kombinált anal-
getikumokat. Bi zo nyított, hogy az analgetikumok
hatását növeli, ha koffeinnel kombinálják ôket21,
ugyanakkor ilyen esetben nagyobb az esély a fájda-
lomcsillapítók túlzott használatához társuló fejfájás
kialakulására is22. Bár nagyobb fájdalomcsillapító
adagtól elvileg jobb hatás várható, a kezelést érdemes
az egyénhez szabni, mert a betegek jó részében ele-
gendô kisebb gyógyszeradag is. Általánosságban
elmondható hogy minél gyakrabban vesz be a beteg
fájdalomcsillapítót, annál in kább várható, hogy annak
hatékonysága csökken. Klinikai megfigyelések sze-
rint krónikus tenziós fejfájásban, ami gyakran szövô-
dik depresszióval vagy szorongással, az egyszerû
analgetikumok hatékonysága kisebb. Kémiai szerke-
zetüktôl függetlenül a jelenleg használatos analgeti-
kumok gyakori használata úgynevezett fájdalomcsil-
lapítók túlzott használathoz társuló fejfájás (FTTF)
kialakulását idézheti elô. A krónikus tenziós típusú
fejfájás az FTTF rizikótényezôjének tekinthetô23.
A gyógyszerválasztásnál a fentieken túlmenôen
a beteg esetleges egyéb kórállapotait (reflux, illetve
fekélybetegség; máj- vagy vesebetegség), gyógy-
szerallergiáit, illetve a korábban adott fájdalomcsil-
Ideggyogy Sz 2019;72(1–2):13–21. 17
lapítókkal kapcsolatos tapasztalatait is figyelembe
kell venni. A centrálisan és perifériásan ható izom-
relaxánsok a rohamkezelésben nem hatékonyak.
A hazai és nemzetközi ajánlások alapján a ten -
ziós fejfájás rohamkezelési lehetôségeit a 3. táblá-
zat foglalja össze. 
MEGELÔZÔ KEZELÉS 
A tenziós fejfájás megelôzô kezelésének elsôdleges
célja a fejfájás gyakoriságának, erôsségének, és idô -
tartamának csökkentése, a korlátozottság csökken-
tése, és az életminôség javítása, ugyanakkor a meg-
elôzô kezelés javíthatja a rohamkezelések haté-
konyságát is. 
Tenziós fejfájás esetén megelôzô kezelésre gya-
kori epizodikus, illetve krónikus tenziós fejfájás ese -
tén van szükség. Az egyes ajánlások eltérnek abban,
hogy milyen gyakori fejfájás esetén javasolják a
megelôzô kezelés beállítását: havonta legalább 10
fejfájás esetén ez mindenképp indokolt, de ennél rit-
kább fejfájás esetén is, ha a fejfájás zavaró mértékû,
és nem reagál jól a fájdalomcsillapítókra. Min den -
képpen indokolt a profilaxis akkor is, ha a betegnek
a tenziós mellett migrénes fejfájása is van, vagy
egyéb komorbid állapota, például han gulat zavara –
ilyenkor célszerû mindkét kórállapotra hatékony
kezelést választani19.Míg más fejfájásokban, például
migrénben a kezelés hatékonyságát a fejfájós napok
számának csökkenése alapján mérik, tenziós fejfájás
esetén egy másik mutató, a fejfájás idôtartamának és
intenzitásának szorzata (görbe alatti terület) is hasz-
nálható24.
A tenziós fejfájás profilaxisában gyógyszeres és
nem gyógyszeres kezelési lehetôségeket különítünk
el; mindkettônek van létjogosultsága és a legjobb
eredmény ezek kombinált alkalmazásától várható. 
GYÓGYSZERES KEZELÉS 
A tenziós fejfájás megelôzô kezelésére vizsgált
gyógyszerek közül csak kevés hatékonyságát iga -
zolták vissza megfelelô minôségû vizsgálatok19. A
legtöbb bizonyíték a triciklikus antidepresszánsok
hatékonyságáról áll rendelkezésre, további bizonyí-
tottan hatékony antidepresszánsok a mirtazapin és a
venlafaxin. Ezzel szemben az egyéb antidepresz-
szánsok, így például az SSRI-készítmények nem
bizonyultak hatékonynak. Az antiepileptikumok
kö zül a topiramat és a gabapentin, az izomrelaxán-
sok közül pedig a tizanidin hatékonyságára vannak
adatok.
A triciklikus antidepresszánsok hatékonyságát
egy 2017-ben publikált metaanalízis támasztja alá,
amiben nyolc, placebokontrollált vizsgálat adatait
elemezték25. Ennek eredményei szerint nyolc héttel
a kezelés megkezdése után a triciklikus antidep-
resszánst kapó betegek szignifikánsan ritkábban
ész leltek fejfájást a placebót kapókhoz képest. A ké -
pet árnyalja, hogy a kezelés elôtti átlagosan havi 21
fejfájós napot tapasztaló betegek közül a kezelést
követôen a verumcsoportban átlagosan havonta 4,8
fejfájós nappal észleltek kevesebbet, mint a placebo -
csoportban, tehát a hatás szerénynek volt mondható.
A metaanalízis a tetraciklikus antidepresszánsokat
nem találta hatékonyabbnak tenziós fejfájás kezelé-
sében a placebónál. 
Az egyes triciklikusok közül a legtöbb bizonyí-
ték az amitriptylin hatékonyságára van: Bendtsen és
munkatársai placebokontrollált vizsgálatban írták le
a fejfájás erôsségének és idôtartamának szorzata-
ként megadott fejfájásindex szignifikáns csökkené-
sét okozó, pozitív hatását26, míg Holroyd és munka-
csoportja antidepresszánsok (a betegek 83%-ában
amitriptylin), stresszkezelés, és a két kezelési mód
kombinációját vizsgálva számoltak be az amitripty-
lin hasonlóan szignifikáns hatásáról27. A je lenleg
ér vényes európai és hazai irányelvek szerint az
amitriptylin az elsôként választandó szer gyakori
epizodikus illetve krónikus tenziós fejfájás megelô-
zô kezelésére14, 19. Az amitriptylin hatásmechaniz-
musa nem tisztázott. Kísérletes eredmények arra
utalnak, hogy – más triciklikusokhoz hasonlóan –
az amitriptylin hatását nem kizárólag a szerotonerg
rendszeren keresztül valósítja meg; több vizsgálat
támasztja alá, hogy a nociceptív trigeminalis neuro-
3. táblázat. A tenziós fejfájás rohamkezelésére javasolt készítmények14, 19
Hatóanyag Hatékony egyszeri adag (per os) Maximális napi adag Evidencia szintje
Acetilszalicilát 500–1000 mg 4000 mg A
Naproxen 275–1000 mg 1500 mg A
Diclofenac 12,5–100 mg 200 mg A
Paracetamol 1000 mg 4000 mg A
Metamizol 1000 mg 4000 mg A
Ibuprofen 200–800 mg 1200 mg A
Ketoprofen 25–50 mg 300 mg A
18 Ertsey: A tenziós fejfájás és kezelése
nokban található nátriumcsatornák (Nav1.9 és
Nav1.8) blokkolásán és így az aktivá ciós és inakti-
vációs kinetika befolyásolásán keresztül is hatást
gyakorol a fájdalmérzékelésre28. Egy másik vizsgá-
lat szerint az amitriptylin és más triciklikusok ezen
nátriumcsatornákat már terápiás plazmakoncentrá-
ció mellett is gátolják, míg az SSRI-készítmények
(amelyek sem a tenziós, sem a migrénes fejfájás
profilaxisára nem bizonyultak hatékonynak) csak
ennél jóval nagyobb koncentrációban29. Emellett az
amitriptylin igazoltan csökkenti a pericranialis iz -
mok nyomásérzékenységét (antinociceptív hatás),
amivel gátolhatja a centrális szenzitizációt30. A be -
tegeknek fontos tudniuk, hogy az amitriptylin olyan
esetben is alkalmas a tenziós fejfájás megelôzésére,
amikor nem áll fenn hangulatzavar és ki sebb adag-
ban is, mint ami az antidepresszáns hatás eléréséhez
szükséges26.
Az amitriptylin és a többi triciklikus antidepresz-
száns adagolását mellékhatásaik korlátozhatják. A
mel lékhatások csökkenthetôk, ha alacsony kezdô
adag után fokozatosan emeljük a dózist. Az amit-
riptylint például véve, ami Magyarországon 25 és
50 mg-os kiszerelésben érhetô el, célszerûnek tûnik
kezdetben akárcsak egy negyedtabletta azaz 6,25
mg adása, álmosságot okozó mellékhatása miatt
este (mivel az amitriptylin féléletideje hosszú, a
napi egyszeri adagolás elegendô). Amennyiben ezt
az adagot a beteg jól tolerálja úgy emelni célszerû
12,5 mg-os, majd 25 mg-os adagra. Mivel a betegek
jelentôs része már 25 mg mellett is javulást észlel, a
klinikai gyakorlatban ennek szedését javasoljuk a
hatás megítéléséig, ami a nemzetközi gyakorlat sze-
rint minimum két, de lehetôleg három hónapos ke -
zelés után célszerû. Elégtelen hatás esetén az adag
fokozatosan emelhetô 50-75 mg-ig; ennél nagyobb
adagokat a betegek többsége a szedáció, illetve
egyéb mellékhatások miatt nem tolerál. Az amit-
riptylin szedatív mellékhatását kihasználhatjuk
olyan betegek esetén, akiknek alvászavara is van.
Lényeges információ, hogy a triciklikusok és más
megelôzô kezelések hatását is csökkentheti a gya-
kori fájdalomcsillapító-szedés, ezért törekedni kell
arra, hogy betegeink csak a tevékenységet nagy-
mértékben zavaró vagy gátló fejfájás esetén vegye-
nek be fájdalomcsillapítót. Amennyiben a válasz-
tott kezeléssel sikerül a fejfájást ritkítani, és nem
alakul ki az alkalmazást korlátozó mellékhatás, úgy
a terápiát érdemes 3–6 hónapig fenntartani és ezt
követôen lassan, fokozatosan megvonni a profilak-
tikus készítményt. 
Fejfájás-profilaktikus adagjukban a triciklikus
antidepresszánskok jól tolerálható készítmények.
Eb ben az adagban a leggyakoribb mellékhatás a
szájszárazság, az álmosság (ami egyidejû alvászavar
esetén elônyös lehet), ritkábban súlygyarapodás,
székrekedés, illetve vizeletretenció is elôfordulhat31.
Glaucoma, illetve prostata-hypertrophia esetén
ellenjavalltak, alkalmazásuk körültekintést igényel
vesebetegség, veseelégtelenség, cardiovascularis
meg betegedés és kamrai ingerületvezetési zavar
esetén. Ez utóbbira tekintettel 40 éves kor felett,
illetve cardiovascularis rizikófaktorok esetén EKG
készítése javasolt a kezelés bevezetése elôtt32.
Az egyéb antidepresszánsok közül kisebb rando-
mizált kontrollált vizsgálatok alapján a mirtazapin
és a venlafaxin alkalmas a tenziós fejfájás megelô-
zésére. Egy kis betegszámú vizsgálatban ami amit-
riptylinre nem reagáló tenziós fejfájásbetegeket
vizs gált, a mirtazapin hatékonyabbnak bizonyult a
placebónál; mellékhatásként szédülés, álmosság és
súlygyarapodás fordult elô33. Egy másik vizsgálat-
ban a venlafaxin szignifikánsan nagyobb mértékben
csökkentette a fejfájás gyakoriságát, mint a place-
bo, de az egyéb végpontok szempontjából nem volt
hatékonyabb34. Egy retrospektív vizsgálat szerint a
venlafaxin krónikus tenziós fejfájás esetén jelentôs
javulást okozott: a fejfájós napok száma havi 24-rôl
15-re csökkent (p < 0,0001)34.
Egy Cochrane-tanulmány keretében Banzi és
mun katársai krónikus tenziós típusú fejfájást ta pasz -
taló betegek körében az SSRI-k illetve az SNRI-k
fejfájás-megelôzô hatását vizsgálták36. A ta nulmány
végsô konklúziója az volt, hogy a krónikus tenziós
típusú fejfájás megelôzésében ezen ké szítmények
nem hatékonyabbak, mint a placebo. 
Az antiepileptikumok közül a gabapentin és a
topiramat hatékonyságára vannak adataink. A gaba-
pentinre vonatkozó adatok egy olyan randomizált
vizsgálatból származnak, ami krónikus mindenna-
pos fejfájásban szenvedô betegeket vizsgált, közü-
lük 25 tisztán tenziós fejfájás és 58 kevert (migrén
és tenziós) fejfájás miatt kapott gabapentint37.
Ebben a vizsgálatban a gabapentint kapók szignifi-
kánsan több fejfájásmentes napot észleltek, mint a
placebo csoport, ugyanakkor a vizsgálat módszer-
tana miatt ez csak gyenge bizonyítéknak tekinthe-
tô. A topiramat hatékonyságát egy nyílt vizsgálat
tá masztja alá, amelyben a betegek 25–100 mg topi-
ramatot kaptak; három havi kezelést követôen a
betegek a fejfájás szignifikáns ritkulásáról számol-
tak be38.
Bár a tenziós fejfájásbetegek nagy része izomfe-
szülést is panaszol, az eddig kipróbált izomrelaxán-
sok közül csak a tizanidin hatékonyságára vannak
pozitív adatok. Egy kontrollált vizsgálatban króni-
kus tenziós fejfájásbetegek körében a tizanidin
hatékonyabb volt a placebónál39, de egy késôbbi,
na gyobb elemszámú vizsgálatban nem volt szigni-
fikáns különbség40.
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Egy további lehetséges kezelésmód a tenziós fej-
fájásbetegek körében a trigger pontokon történô
lokális beavatkozás. Egy kis randomizált vizsgálat
szerint a trigger pontok Lidokainnal végzett infilt-
rálása csökkentheti a fejfájós napok számát és így
a fájdalomcsillapító szedés gyakoriságát is41.
Ugyanakkor a krónikus migrénben bizonyítottan
hatékony onabotulinumtoxin hatékonyságát tenziós
fejfájás esetén egy 2012-es metaanalízis nem iga-
zolta: a verumcsoportban havonta 1,43 nappal ész-
leltek kevesebb fejfájást, mint a placebocsoport-
ban42 (4. táblázat).
NEM GYÓGYSZERES KEZELÉSEK 
A nem gyógyszeres kezelési módok közül kiemel-
ten fontos a betegek megnyugtatása, a fejfájásuk
okairól és kezelésérôl rendelkezésre álló informáci-
ók hiteles közlése19. Ez azért is lényeges, mert külö-
nösen a gyakori, illetve a mindennapos tenziós fej-
fájást tapasztaló betegek nagy része súlyos beteg-
ségtôl, elsôsorban agydaganattól tart, és adott eset-
ben ezek megfelelô vizsgálatokkal történt kizárása
után sem tudja – kellô magyarázat híján – megérte-
ni a fájdalom okát, ami fokozza a szorongást43.
Érdemes elmagyarázni, hogy a pericranialis izmok
tartós feszülése, fájdalma az agyi fájda lom érzô
központok mûködését megváltoztatva oda vezet,
hogy egyébként fájdalmatlan ingerek is fájdalomér-
zetet keltenek, ami az izomfájdalom fokozódásához
vezet, és hosszabb távon növeli a szorongás és a
depresszió esélyét44. A betegek figyelmét fel kell
hívni a provokáló tényezôk kerülésére: a stressz, a
rendszertelen alvás, a rendszertelen étkezés, a moz-
gáshiány, és a nagy mennyiségben bevitt koffein
egyaránt gyakoribb fejfájáshoz vezethet45. A ko -
mor bid állapotok (migrén, depresszió, szorongás)
felismerése és kezelése szükséges. A gyakori fájda-
lomcsillapító-használat szintén hozzájárul a króni-
kus tenziós fejfájás fenntartásához, ezért ennek el -
kerülése, a fájdalomcsillapítók megvonása szintén a
kezelés lényeges eleme19.
A nem gyógyszeres kezelések közül a rendelke-
zésre álló adatok alapján valószínûleg hatékonyak
egyes pszichológiai intervenciók (relaxáció, EMG-
biofeedback, kognitív viselkedésterápia), illetve egyes
mozgásterápiák (nyaki-vállövi torna, illetve tar tás -
javítás). Az akupunktúra hatékonysága is va ló szí -
nû síthetô. Kérdéses hatékonyságú a triggerponto-
kon történô kezelés (masszázs, akupresszúra, illetve
blokádok alkalmazása), és nincs meggyôzô adat a
harapásemelôk pozitív hatásáról sem. A helyi keze-
lések közül a hideg és meleg borogatás vagy pako-
lás, az ultrahangkezelés és a spinalis ma ni puláció
hatékonysága valószínûleg nem bizonyítható,
ahogy a n. occipitalis major infiltrációjának ha tá sa
sem19.
A bizonyítottan hatékony pszichológiai interven-
ciók közül az EMG-biofeedback célja, hogy köz-
vetlen visszajelzést adva segítse az izmok tudatos
ellazítását; a módszer hazai hozzáférhetôsége korlá-
tozott. Az egyéb relaxációs technikák célja, hogy
megtanítsák a beteget a nap során jelentkezô fe -
szültség felismerésére és oldására. A kognitív visel-
kedésterápia arra tanítja a beteget, hogy felismerje
azokat a gondolatokat és hiedelmeket, amelyek szá-
mára stresszt jelentenek, és fejfájását fokozzák43.
A relaxációs és kognitív terápiák hatékonyságát
több vizsgálat támasztja alá. Összességükben a pszi -
chológiai intervenciók egy metaanalízis szerint a
fejfájást 37,5–50%-kal mérsékelik46. A kognitív vi -
sel kedésterápia és a triciklikusos szerek együttes
alkalmazása nagyobb javulást eredményez, mint a
két kezelés külön-külön27.
Az egyéb nem gyógyszeres kezelési módok kö -
zül a legtöbb adat az akupunktúra hatékonyságáról
áll rendelkezésre. Egy metaanalízis igazolta, hogy
4. táblázat. A tenziós fejfájás megelôzô kezelésére javasolt készítmények14, 19
Javasolt adag Leggyakoribb mellékhatás Evidenciaszint
Antidepresszánsok
Amitriptylin 25–75 mg/nap Szájszárazság, székrekedés, aluszékonyság, A
szívritmuszavar, szexuális diszfunkció. 
Glaucomában és prostata-hyperplasiában 
ellenjavallt.
Mirtazapin 30 mg/nap B
Venlafaxin 150 mg/nap B
Mianserin 30–60 mg/nap Aluszékonyság B
Clomipramin 25–75 mg/nap Szájszárazság, székrekedés, aluszékonyság, B
szexuális diszfunkció
Gabapentin 25–75 mg/nap Aluszékonyság B
Topiramat 25–100 mg/nap Koncentráció-, és memóriazavar, fogyás B
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THE EFFECT OF PALLIATIVE NEURAL THERAPY ON
THE IMPROVEMENT OF CHRONIC PAIN
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Objective – To assess the extent to which pain therapy
can improve chronic pain in a heterogeneous group of
patients, its impact on their quality of life and the corre-
lation of the changes with their age and the underlying
disease. The investigation has its actuality by its impact
on public health.
Methods – a prospective, non-randomized, interven-
tional, clinical cohort study was conducted under real-
life conditions in a general pain clinic, which lasted for
6 months. Changes in pain intensity (VAS) and related
quality of life changes (SF-36 HRQoL) were measured
using validated internationally accepted questionnaires.
The questionnaires were filled out by all patients on
their own, so they provided information of self-esteem
on their own. All patient post-treatment results were
compared to pre-treatment results. The general quality
of life changes found in our patients were compared to
the representative norms of healthy population in
Hungary.
Subjects – patients participated voluntarily at their own
decision in the survey. The underlying disease of chronic
pain, age and gender of the patients did not limit the
inclusion into the study.
Results – Data of 231 patients were evaluated. After
pain therapy, the decrease in intensity of pain was con-
firmed by VAS at p=0.002. This was linked to a quality
of life change that has been shown to be p=0.003 for
men, with p=0.002 in women with SF-36 HRQoL. Based
on the correlation coefficients, the changes in quality of
life improved regardless of the age of the patients and
the nature of the underlying conditions causing the
pain.
Célkitûzés – Annak felmérése, hogy heterogén beteg -
csoportban a fájdalomterápia milyen szinten képes
befolyásolni az idült fájdalmakat, ez milyen hatással van
a betegek életminôségére, és az elért változások milyen
összefüggésben állnak az életkorral és az alap-
betegségekkel. A felmérés annak népegészségügyi vonza-
ta miatt is aktuális.
A vizsgálat módszere – Általános fájdalomambulan-
cián végzett prospektív, nem randomizált, valós helyzetû,
intervencionális, klinikai kohortvizsgálat, ami hat
hónapon át zajlott. A fájdalom intenzitásának változását
vizuális analóg skála (VAS) és az életminôségi változá-
sokat rövidített formájú, egészséggel összefüggô élet-
minôséget felmérô kérdôív (SF-36 HRQoL) alkalmazásá-
val követtük. Mindkét módszer validált és nemzetközileg
elfogadott. A kérdôívek kitöltését minden beteg saját
kezûleg végezte – így önértékeléssel közöltek információt
állapotukról. Minden beteg kezelés utáni eredményeit
hasonlítottuk össze a kezelés elôttiekkel. A különbségek
alapján megállapított életminôségi változásokat
a magyar országi egészséges populáció reprezentatív
normáihoz viszonyítottuk.
A vizsgálat alanyai – A felmérésben a betegek ön -
kéntesen, saját elhatározásuk alapján vettek részt. 
A krónikus fájdalmakat kiváltó kórfolyamat, a betegek
kora, neme nem korlátozta a vizsgálatba történô
beválasztást. 
Eredmények – 231 beteg adatait értékeltük. Az alkalma-
zott fájdalomterápiás kezelések után a fájdalom intenz-
itásának csökkenése VAS alapján p = 0,002 szinten iga-
zolódott szignifikánsnak. Az SF-36 HRQoL segítségével
mért életminôségi változások férfiaknál p = 0,003,
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Az utóbbi évtizedek egészségügyi szemléletvál-tozásainak egyik legnagyobb, WHO által is
elfogadott felismerése, hogy az egészségügyi ellá-
tás minôségének, hatékonyságának megállapítása a
beteg szempontjából is szükséges1, 2.
Ennek megfelelôen a hagyományosan alkalma-
zott „kemény” végpontok (mortalitás, morbiditás)
mel lett egyre nagyobb szerepet kap a beteg szub-
jektív megítélése saját állapotáról és életminôségé-
rôl. Elsôsorban a krónikus betegségekre jellemzô,
hogy a különbözô „objektív”, mérhetô paraméterek
és végpontok változásai kevésbé vannak összhang-
ban a beteg funkcionális, lelki, szociális állapotával
– összesítve az egészségérzetével3–6.
Az elmúlt évtizedekben világszerte számos álta-
lános, betegségspecifikus vagy moduláris (a kettô
ötvözése) kérdôívet fejlesztettek ki abból a célból,
hogy önértékelés formájában a megkérdezettek
általános életminôségükrôl (QoL) képesek legye-
nek nyilatkozni7, 8.
Az általános életminôség fogalmától megkülön-
böztetik az egészséggel összefüggô életminôség
(HRQoL) kifejezést, amit összefoglalónkban mi is
alkalmazunk9.
Az egészségi állapot meghatározásában az önér-
tékelô HRQoL-kérdôívek alkalmazása elterjedtté és
elfogadottá vált. Elôsegítik az egészségügyi ellátás
hatékonyságának értékelését, a terápia optimalizá-
lását, különbözô betegségek kihatásainak összeha-
sonlítását, továbbá egészségügyi statisztikák, költ-
séghatékonysági és egészség-gazdaságtani elemzé-
sek elvégzését10, 11.
HRQoL-kérdôívek alkalmazásával elvégzett be -
tegségspecifikus felmérések eredményei szerint a
fájdalom az életminôséget legalább annyira rontja,
mint az arthritis, a diabetes, a lumboischialgia, a
depresszió vagy a pangásos szívelégtelenség12–14.
To vábbá a fájdalom biokémiai, neuroanatómiai,
elektrofiziológiai, genetikai és lélektani komponen-
seinek tanulmányozásai során igazolódtak kóros
neurohumorális szervkárosító kihatásai15. Mind -
ezek hangsúlyozzák a fájdalomterápia fontosságát.
A fájdalmak csökkentése nem csak a szenvedô fél
szervezetére és személyére van elônyös kihatással,
de érinti a társadalom egészségügyi, gazdasági és
szociális szféráit is a munkaképességre és szociális
juttatásokra, az orvoslátogatottság gyakoriságára, a
támogatott gyógyszerek és egészségügyi ellátás
igénylésére, a beteg családjának anyagi helyzetére
gyakorolt kihatásai által16–19.
A modern fájdalomterápia ötvözi a tudomány
legújabb vívmányait és az évezredes tapasztalattal
rendelkezô természetes gyógymódokat, a hagyomá-
nyos kínai orvoslást, a neurálterápiát is, ami az
integratív medicina része20, 21. Ebben a formában
komplex fájdalomterápiás betegellátás Magyar or -
szágon 1980-tól ismert. Azóta hazánkban különbö-
zô fájdalomambulanciákon igyekeznek segíteni a
rászorulókon. Ezek szervezési és mûködési feltéte-
leit elsô alkalommal 1993-ban foglalták össze a
magyarországi Aneszteziológiai és Intenzív Te rá -
piás, Neurológiai és Onkológiai Szakmai Kol lé -
giumok, külföldi szakkollégiumok tapasztalatainak
felhasználásával22. Az útmutató osztályozása sze-
Conclusions – Although analgesia is basicly a sympto-
matic therapy, our findings suggest that the reduction of
pain improves the quality of life of patients independ-
ently from their, and the curability of the underlying and
accompanying diseases. 
Keywords: quality of life, chronic pain, 
pain clinic
nôbetegeinknél p = 0,002 szignifikanciaszintû javulást
igazoltak. A korrelációs együtthatók alapján az élet-
minôségi változások a betegek életkorától és a fájdal-
makat kiváltó alapbetegségek jellegétôl függetlenül jöttek
létre. 
Következtetések – Annak ellenére, hogy a fájdalomcsil-
lapítás alapjában tüneti terápia, eredményeink arra
engednek következtetni, hogy függetlenül a kezelt szemé-
lyek életkorától, az alap- és kísérôbetegségek gyó-
gyíthatóságától, a fájdalom csökkentése javít a betegek
életminôségén.
Kulcsszavak: életminôség, krónikus fájdalom, 
fájdalomambulancia
RÖVIDÍTÉSEK
ED: epidurális kezelés
HRQoL: egészséggel kapcsolatos életminôség
LEAD: alsó végtagi artériás keringési zavar
NCPB: percutan plexus coeliacus neurolyticus blokád 
pKLS: percutan kémiai lumbalis sympathectomia
QoL: életminôség
SF: rövid forma
VAS: vizuális analóg skála
WHO: Egészségügyi Világszervezet
rint tanulmányunk helyszíne „inkomplett sok szak -
ágú fájdalomközpont” kategóriájú. Fájdalom te -
 rá piás szakrendelésünk általános jellegû, mivel a
be teg ellátásban nincs terápia-, nem-, kor- vagy be -
tegségspecifikusság. Különbözô kóreredetû fájdal-
mak miatt akkor kerülnek hozzánk a betegek, ha
más szakrendeléseken panaszaikat nem tudták meg-
felelôen csökkenteni.
Tanulmányunk céljai:
– felmérni, hogy az általunk végzett fájdalomte-
rápiától a fájdalmak intenzitása miként változik és
ez milyen életminôségi kihatásokat eredményez;
– a felméréshez olyan nemzetközileg validált
kérdôíveket használni, amiket megbízhatónak és
pontosnak minôsítettek, de a fájdalomtól szenvedô
be teg számára könnyen érthetô, egyszerû, nem meg -
terhelô;
– követni a változások korrelációját a betegek
életkorával és a fájdalmakat kiváltó alap beteg sé -
gekkel.
– eredményeink összevetése hasonló kérdése-
ket tárgyaló nemzetközi szakirodalmi adatokkal és
a hazai egészséges populáció reprezentatív nor -
máival.
Vizsgálatunkat részletekbe hajlóan kiterjesztet-
tük a fájdalmakat kiváltó betegségekre és az alkal-
mazott kezelési módszerekre is. Ezen eredmények
részletes ismertetése jelenlegi összefoglalónk terje-
delmén kívül esik. 
Tanulmányunk egyedi és hiánypótló, mert az
eddig publikált HRQoL-tanulmányok életkor, kór-
folyamat, terápia, nemzetiség vagy nemi hovatarto-
zás szerinti specifikációval rendelkeznek23–26 és ed -
dig nem közöltek eredményeket olyan hazai vagy
nemzetközi vizsgálatról, amely – tanulmányunkhoz
hasonló részletességgel és pontossággal – teljesen
heterogén betegcsoportban, általános típusú fájda-
lomambulancián végzett fájdalomterápia életminô-
ségi hatásait elemezte volna.
Anyag és módszer
Fájdalomambulanciánkon végzett prospektív ta nul -
mányunkat intézetünk Kutatásetikai Bi zott sá gá -
nak engedélye (iktatási szám: 244/2016) és a be -
tegek írásos hozzájárulása mellett végeztük. A vizs-
gálat helyszíne: Békés Megyei Központi Kórház,
Pándy Kálmán Tagkórháza, Fájdalom am bulancia,
Gyula.
Vizsgálatunkban minden általunk ellátott beteg,
függetlenül demográfiai és kórtörténeti adataitól,
saját elhatározása alapján, önkéntesen vehetett
részt. A betegek a vizsgálat részleteirôl és a terve-
zett fájdalomterápiás ellátásról kellô felvilágosítást
kaptak. Továbbá mindenki számára garantáltuk sze -
mélyes adataik anonim feldolgozását. 
Besorolási kritérium volt a tiszta tudat, a kom-
penzált cardiopulmonalis állapot, rendezett só-víz
ház tartás, véralvadászavar hiánya, vérhígítók sze-
désének átmeneti felfüggesztése.
Kizárási kritériumot képezett a beteg olvasási és
írási képességének hiánya, mivel az önértékeléses
kérdôíveket csak önállóan, saját kezûleg lehetett ki -
tölteniük.
Az ismert és kezelt alap- és társbetegségeket, a
beállított gyógyszeres terápiát az elemzéseknél fi -
gyelembe vettük, ám ezek nem befolyásolták a
tanulmány kivitelezését.
Az elsô felmérésre az anamnézis és a fizikális
státusz felvételét követôen került sor, amikor min-
den beteg kitöltötte a VAS, majd az SF-36 kérdô -
íveket. A második felmérést mindegyik betegnél,
azo nos sorrendben, a fájdalomterápiás kezelések
után 35 (±2) nappal végeztük el. Figyeltünk arra,
hogy a kérdôívek kitöltése során a betegeket ne
befolyásoljuk és számukra elegendô idôt biztosít-
sunk. Minden betegnél a kezelés utáni VAS- és SF-
36-értékeket hasonlítottuk össze a kezelés elôttiek-
kel. A két felmérés közötti értékeltérések hitelesen
jelezték, hogy adott beteg miként értékeli saját fáj-
dalmainak és ehhez köthetôen életminôségének a
változásait. Az eltérésekbôl következtetni lehet a
fájdalomterápia hatékonyságára is.
A pontos és hiteles adatfeldolgozás érdekében
csak azon SF-36 HRQoL kérdôívek adatait dolgoz-
tuk fel, amelyekben a logikai algoritmus szerint
össze állított, helyenként ismétlôdô kérdésekre a
betegek válasza egybehangzó volt. Az ellentmon-
dásos válaszok statisztikai hibákhoz, pontatlansá-
gokhoz vezettek volna.
A vizsgálati idôszak hat hónap volt. Az ez idô
alatt ellátottak közül összesen 236 beteg tudott részt
venni a vizsgálati tervnek megfelelô két felmérésen.
A fájdalmak intenzitásának meghatározásánál és
az életminôségi változások követésénél figyelembe
kellett vennünk, hogy betegeink igen erôs és tartós
fájdalmak miatt kerültek ellátásra, ami meghatároz-
ta a türelmüket és koncentrálóképességüket. Ezért
bonyolult vagy nagyon idôigényes, számukra meg-
terhelô felmérési módszerek alkalmazása pon tat -
lan ságot vagy együttmûködésük hiányát váltotta
volna ki. Ennek figyelembevételével, saját elhatáro-
zásunk alapján, a felmérésekhez olyan kérdôíveket
választottunk, melyek tanulmányunk céljainak
megfelelôek, betegeink számára könnyen érthetôek
és kitöltésük nem bonyolult, de nemzetközileg vali-
dáltak és több, nagy betegszámmal folytatott nem-
zetközi tanulmányban pontosnak és megbízhatónak
minôsítettek.
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VIZUÁLIS ANALÓG SKÁLA (VAS)
A fájdalom erôsségének meghatározása szubjektív
folyamat. Azonban a VAS bármelyik korosztály
számára érthetô és képes valós képet mutatni a
beteg fájdalmáról. A kezelés utáni számértékek
össze hasonlítása a kezelés elôttiekkel hitelesen tük-
rözi a fájdalomterápia hatékonyságát. Nagyszámú
tanulmány állapította meg a VAS pontosságát és
validitását27–29. Ezek tapasztalatai alapján az alábbi
csoportosításban alkalmaztuk ezt az egyszerû és
könnyen kezelhetô, hiteles kérdôívet:
VAS = 0 – nincs fájdalom;
VAS = 1–3 – enyhe fájdalom: alig befolyásolja a
mindennapi életet;
VAS = 4–6 – mérsékelt fájdalom: nagyban za -
varja a mindennapi életet;
VAS = 7–10 – súlyos fájdalom: akadályozza, meg -
bénítja a mindennapi életet.
SHORT FORM-36 KÉRDÔÍV 
Ez az egyik legismertebb, általános életminôséget
és egészségi állapotot meghatározó kérdôív. John
E. Wa re és munkatársai 1986–1992-ben a Medical
Out comes Study30 során több mint 140 kérdés fel-
használásával, a bostoni Medical Outcomes Trust
(MOT) szer vezete által készítették el31, 32. Az In ter -
national Quality of Life Assessment Projectben
több mint 50 országban validálták33, 34 – többek
között Magyar országon is. A hazai viszonyokhoz
adaptált és honosított SF-36 kérdôív alkalmazásá-
val, az Egészségügyi Minisztérium keretein belül
1997–1999 között 3907 fô bevonásával meghatá-
rozták a magyarországi egészséges populáció nor -
málérté két35. Összehasonlítás céljából a továbbiak-
ban eh hez viszonyítjuk saját eredményeinket. Ta -
nul má nyunk hoz azért alkalmaztuk az SF-36 kér dô -
ívet, mert:
– a betegek számára nem bonyolult, idôseknél is
alkalmazható;
– jól jelzi a funkcionális állapotot, a testi és szel -
lemi jóllétet;
– egészségeseknél és betegeknél egyaránt hasz-
nálható, alkalmas a csoportok közötti állapot kü -
lönbségének mérésére;
– alkalmazható a változások követésére, azonos
egyénnél ismételhetô és ezáltal elôsegíti az alkal-
mazott terápia eredményességének megítélését;
– általános, tehát nem betegség-, terápia-, vagy
korspecifikus;
– megbízhatónak tartják, mivel nagy pontosság-
gal és hibamentesen méri a változásokat, külsô és
belsô validitása igazolt36, 37. 
1. táblázat. Az SF-36 mérési modellje
Dimenzió neve Rövidítés Kérdések száma Pont Tartomány Ábrázolás (%)
(minimum/maximum)
1. Fizikai mûködés FM 3a+3b+3c+3d+3e+ 10/30 20 0–100
3f+3g+3h+3i+3j
2. Fizikai szerep FS 4a+4b+4c+4d 4/8 4 0–100
3. Testi fájdalom TF 7+8 2/12 10 0–100
4. Általános egészség ÁE 1+11a+11b+11c+11d 5/25 20 0–100
5. Vitalitás VT 9a+9e+9g+9i 4/24 20 0–100
6. Szociális mûködés SM 6+10 2/10 8 0–100
7. Értelmi szerep ÉS 5a+5b+5c 3/6 3 0–100
8. Mentális egészség ME 9b+9c+9d+9f+9h 5/30 25 0–100
2. táblázat. A vizsgált betegek demográfiai adatai
Nem/fô Átlagéletkor Standard Társbetegségek
(minimum/ deviáció ISZB PAD HT DM cHL Elhízás Doh. Depr.
maximum) év
Férfi/100 57 (45–87) 13,2 57 85 93 52 94 19 66 9
Nô/131 41 (32–90) 15,0 49 66 79 44 84 26 59 17
Összesen/ 65 (35–90) 14,3 106 151 172 96 178 45 125 26
231
ISZB: ischaemiás szívbetegség; PAD: peripheral artery disease; HT: hypertonia; DM: diabetes mellitus; cHL: kombinált hyperlipidaemia; 
elhízás-BMI ≥ 30–39,9 ttkg/m2, Doh.: dohányzás (naponta > 10 szál cigaretta), Depr.: rekurrens depresszió
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Ezek ismeretében eredményeinket más QoL-ér -
tékelô kérdôívvel nem hasonlítottuk össze.
Az SF-36 kérdôív 36 kérdést tartalmaz, melyek
nyolc kérdéscsoportot (dimenziót) képeznek. Négy
kérdéscsoport vonatkozik a fizikai, és négy a men-
tális egészségre. A mérési modellt a 1. táblázat is -
merteti.
STATISZTIKAI MÓDSZER
Nagyszámú beteganyagunk szerteágazó, terjedel-
mes adatainak statisztikai feldolgozását lépésrôl lé -
pésre, részletesen ismertetni ebben az összefoglaló-
ban nem áll módunkban. Emellett tanulmányunk-
nak nem célja a statisztikai analízis módszertanának
részletes ismertetése. Azonban az alkalmazott sta-
tisztikai elemzési módszereket az olvasó számára
megközelíthetô módon közöljük.
A statisztikai értékelés során a kezelés utáni
értékeket a kezelés elôtti értékekkel hasonlítottuk
össze. Minden mérésünk az egyén szintjén volt
értékelve.
Betegeink demográfiai adatait az „Excel és be -
épített függvényei” programcsomag alkalmazásá-
val, a kérdôívek általános adatait a SYSTAT 10
programcsomagban és az SF-36 kézikönyvben leír-
tak szerinti adatrögzítô és elemzô szoftverrel és
korrelációszámítási módszerrel végeztük.
A fájdalmak intenzitását jelzô VAS-értékek
változásainak feldolgozásához χ2-próbát alkalmaz-
tunk.
Az SF-36 kérdôív doménjeiben bekövetkezett
változások mértékét Wilcoxon-teszt és párosított T-
próba alkalmazásával határoztuk meg.
3. táblázat. Fájdalmat kiváltó kórfolyamatok és fájdalomterápiás ellátásuk
Kórfolyamat alsó végtagi obliteratív discushernia, hasnyálmirigyrák, felsô végtagi  
verôérbetegség, radicularis fájdalommal visceralis és neuralgiás Raynaud-szindróma,
ischaemiás fájdalommal fájdalommal ischaemiás 
fájdalommal
Betegek 124 79 16 12
száma
Kezelési percutan kémiai lumbalis epidurális kezelés percutan ganglion ganglion stellatum
módszer sympathectomia coeliacum neurolysis blokád
1. ábra. VAS-értékek változása
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2. ábra. A vizsgálatban részt vevô 231 beteg SF-36-értékeinek
változásai (p = 0,002) az országos, egészséges populáción végzett
felmérés reprezentatív normájához viszonyítva
4. táblázat. A kezelt 231 beteg SF-36-értékeinek változásait a statisztikai próba domének szerint tükrözi
Dimenziók Kezelés elôtti Kezelés utáni Átlagos A különbség Szignifikancia 
átlagérték (1) átlagérték (2) különbség szórása p–értéke
FM 31,147 62, 078 –30,931 20,958 0,000
FS 8,983 40,152 –31,169 39,732 0,000
TF 13,385 59,784 –46,398 15,605 0,000
ÁE 17,896 21,351 –3,455 5,905 0,001
VT 24,957 44,740 –19,784 13,592 0,001
SM 24,684 63,355 –38,671 21,366 0,000
ÉS 21,472 43,814 –22,342 35,663 0,000
ME 33,351 49,628 –16,277 14,308 0,001
Rövidítések az 1. táblázatban.
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A betegek életkora (év) és az SF-36 kérdôív
minden egyes dimenziójában tapasztalt változás
közötti összefüggéseket lineáris korrelációs számí-
tási módszerrel (Matrix of Bonferroni Probabilities)
végeztük.
Eredmények
A BETEGEK KIINDULÁSI JELLEMZÔI
A felmérésben való részvétel lehetôségét senki
nem utasította vissza. Az önértékelés útján vég-
zett felmérés a betegeknek nem jelentett nehézsé-
get, egészségi állapotukra nem volt negatív kiha-
tással.
A megkérdezett 236 betegbôl három nô és két
férfi a kontrollvizsgálat során az SF-36 kérdôívét
nem megfelelôen töltötte ki. Így 231 beteg adata és
462 kérdôíve került feldolgozásra. A 231 betegbôl
131 (56,71%) nô és 100 (43,29%) férfi volt. Bete -
geink átlagosan 62 évesek voltak, 30-tól 90 éves
korig terjedô korhatárral. Betegeink demográfiai
adatait a 2. táblázat ismerteti.
A KEZELÉSEK 
Fájdalomterápiás ellátásra szoruló betegeinket,
kórfolyamatuk és ellátásuk szerint, négy csoportba
so roltuk. Ezeket a 3. táblázat ismerteti. A betegsé-
gek és fájdalomterápiás kezelési módszerek részle-
tesebb ismertetése jelen összefoglaló témáján kívül
esik.
A kezelések elôtt VAS = 7–10 csoportba 151 be -
teg, VAS = 4–6 csoportba 80 beteg sorolta ma gát.
A kezelések után a VAS = 7–10 csoportba már
senki nem tartozott és 62 beteg a fájdalmai erôs -
ségét VAS = 4–6 erôsségûnek értékelte. Ered mé -
nyeink alapján a fájdalom intenzitása a kezelések
utáni idôszakban mindegyik betegnél szignifikán-
san csökkent (p = 0,002) (1. ábra).
A kezelések utáni életminôségi változások az
összes betegnél p<0,002 (2. ábra, 4. táblázat), fér-
fiaknál p<0,003 (3. ábra, 5. táblázat), nôknél
p<0,002 (4. ábra, 6. táblázat) szignifikáns javulást
igazoltak.
A VAS-értékek és az SF-36-értékek változásai
és a betegek életkora (év) között semmilyen össze-
függés nem volt kimutatható. Egyedül az SF-36
kér dôív Fizikai szerep (FS) dimenziójának az ér -
tékváltozásában igazolódott korfüggôség: a korre-
lációs együttható –0,273, p < 0,001 valószínûség
mellett. A korrelációs számítást a 7. táblázat is -
merteti.
Mind a négy betegségcsoportban a vizsgálat idô-
szakában mért VAS- és SF-36-értékváltozások erô-
sen és párhuzamosan korrelálnak egymással, közöt-
tük ellentmondás nem volt észlelhetô.
Megbeszélés 
Számos nemzetközi, betegség- és terápiaspecifikus
HRQoL-tanulmány igazolta, hogy a fájdalmak, füg-
getlenül eredetüktôl, hátrányosan befolyásolják a
be tegek életminôségét38, 39 és a fájdalom csökkenté-
se releváns életminôségi javulást eredményez még a
3. ábra. A vizsgálatban részt vevô 100 férfi beteg SF-36-értékei-
nek változásai (p = 0,003) az országos, egészséges populáción
végzett felmérés reprezentatív normájához viszonyítva
5. táblázat. A kezelt 100 férfi beteg SF-36-értékeinek változásai doménenként
Dimenziók Kezelés elôtti Kezelés utáni Átlagos A különbség Szignifikancia 
átlagérték (1) átlagérték (2) különbség szórása p–értéke
FM 30,600 59,550 –28,950 23,466 0,000
FS 6,750 31,000 –24,250 37,005 0,000
TF 14,350 62,800 –48,450 17,180 0,000
ÁE 21,080 23,560 –2,480 4,694 0,000
VT 25,900 45,500 –19,600 13,497 0,000
SM 23,380 64,250 –40,870 18,070 0,000
ÉS 25,640 44,280 –18,640 32,257 0,000
ME 35,520 51,440 –15,920 15,539 0,000
Rövidítések az 1. táblázatban.
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szen vedést kiváltó alapbetegség elôrehaladott stá -
diumában is40–43. Hazai környezetben, heterogén be -
tegcsoporton folytatott tanulmányunk ennek isme re -
té ben zajlott. Az adatok gyûjtése és feldolgozása
során meggyôzôdtünk arról, hogy a VAS és az SF-
36 együttes alkalmazása céljaink eléréséhez megfe-
lelô összeállítás, mivel mind a két kérdôív valid,
hiteles és a betegek számára kitöltésük nehézséget
nem okozott44–47.
Mindegyik betegünknél, alapbetegségük elô re -
ha ladottsága miatt, a fájdalmak csökkentésére al -
kal ma zott ellátás palliatív jellegû volt. Ennek el le -
nére eredményeink egyértelmûen azt igazolták,
hogy a fájdalom csökkenése – még ha rövid idôre
is – az életminôségi mutatók javulását eredmé-
nyezte fér fiaknál és nôknél azonos mértékben, füg-
getlenül az életkoruktól és a fájdalmat kiváltó kór-
folyamat jellegétôl. Nem meglepô, hogy a beteg-
csoportban elért életminôségi javulás mértéke
jelentôsen elmarad az egészséges populáció muta-
tóitól.
Egyedül a Fizikai szerep (FS) dimenzióban igazo-
lódott korfüggôség, ami szerint minél idôsebb volt a
beteg, annál kevésbé volt észlelhetô javuló tenden-
cia. Ezt a korosodó szervezetben zajló degeneratív
folyamatokkal magyarázzuk.
Eredményeinket nemzetközi publikációkkal össze-
vetni nem tudtuk, mert általános fájdalomambulan-
cián, hasonló inhomogén betegcsoport bevonásával
és hasonló stádiumban lévô alapbetegségek mellett
nem készült ilyen formátumú felmérés.
Tisztában vagyunk azzal, hogy a kezelés befeje-
zése után 35 nappal elvégzett ellenôrzô állapotfelmé-
rés eredményei alapján hosszú távú következtetése-
ket levonni nem lehetséges. Azonban úgy véljük,
hogy a tartós és intenzív fájdalmat kiváltó idült kór-
folyamatok gyakran recidiváló és prog resszív jellegû
lefolyása miatt a fájdalomterápiás ellátás hatékony-
ságáról és annak rövid távú életminôségi kihatásairól
úgy a klinikai, mint a statisztikai megközelítésbôl
már ennyi idô után is reális képet kaptunk. 
Tanulmányunk egyediségét a vizsgált inhomo-
gén betegcsoport, az objektív és szubjektív méré-
sekkel történô állapotváltozás követése, az elôreha-
ladott alapbetegség miatti palliatív jellegû fájda-
lomterápia sokoldalúsága, a felmérés jellege és
helyszíne képezi.
A napi klinikai gyakorlatban, fôleg a kórházi
ellátás keretein belül, még kevésbé terjedt el a „pa -
tient related outcome” (PRO = „beteghez köthetô
4. ábra. A vizsgálatban részt vevô 131 nôbeteg SF-36-értékeinek
változásai (p = 0,002) az országos, egészséges populáción végzett
felmérés reprezentatív normájához viszonyítva
6. táblázat. A kezelt 131 nôbeteg SF-36-értékeinek változásai doménenként
Dimenziók Kezelés elôtti Kezelés utáni Átlagos A különbség Szignifikancia 
átlagérték (1) átlagérték (2) különbség szórása p–értéke
FM 31,565 64,008 –32,443 18,774 0,000
FS 10,687 47,137 –36,450 41,051 0,000
TF 12,649 57,481 –44,832 14,154 0,000
ÁE 15,466 19,664 –4,198 6,605 0,000
VT 24,237 44,160 –19,924 13,714 0,000
SM 25,679 62,672 –36,992 23,504 0,000
ÉS 18,290 43,458 –25,168 37,936 0,000
ME 31,695 48,244 –16,550 13,348 0,000
Rövidítések az 1. táblázatban.
7. táblázat. Az SF-36 egyes dimenzióinak változásai és
a betegek életkora (év) közötti összefüggések lineáris
korrelációs számítás (Matrix of Bonferroni
Probabilities) alapján
Dimenziók átlaga Korrelációs együtthatók
FM –0,008
FS –0,273
TF 0,084
AE –0,119
VT –0,029
SM 0,029
ES –0,005
ME –0,011
Rövidítések az 1. táblázatban.
30 Molnár: A fájdalomterápia életminôségi kihatásai
IRODALOM
1. World Health Organization. WHO QoL: Measuring quality
of life. Geneva: WHO, 1997.3.
2. Kivits J, Erpelding ML, Guillemin F. Social determinants
of health-related quality of life. Rev Epidemiol Sante Pub -
lique. 2013;Suppl 3:S189-94. 
https://doi.org/10.1016/j.respe.2013.06.001
3. Wilson IB, Cleary PD. Linking clinical variables with
health related quality of life. A conceptual model of patient
outcomes. JAMA 1995;273:59-65.
https://doi.org/10.1001/jama.1995.03520250075037
4. Osoba D. Translating the science of patient-reported outco-
mes assessment into clinical practice. J Natl Cancer Inst
Monogr 2007;37:5-11.
https://doi.org/10.1093/jncimonographs/lgm002
5. Lopez Revuelta K, Garcia Lopez FJ, de Alvaro Moreno F,
Alonso J. Perceived mental health at the start of dialysis as
a predictor of morbidity and mortality in patients with end-
stage renal disease (CALVIDIA Study). Nephrol Dial
Trans plant 2004;19:2347-53.
https://doi.org/10.1093/ndt/gfh392
6. Guyatt GH, Feeny DH, Patrick DL. Measuring health-rela-
ted quality of life. Ann Intern Med 1993;118:622-9.
https://doi.org/10.7326/0003-4819-118-8-199304150-
00009
7. Leidy NK, Revicki DA, Geneste B. Recommendations for
evaluating the validity of quality of life claims for labeling
and promotion. Value Health 1999;2:113-27.
https://doi.org/10.1046/j.1524-4733.1999.02210.x
8. Lis CG, Gupta D, Grutsch JF. Patient satisfaction with
quality of life as a predictor of survival in pancreatic can-
cer. Int J Gastrointest Cancer 2006;37:35-44.
https://doi.org/10.1385/IJGC:37:1:35
9. Bunevicius A. Reliability and validity of the SF-36 Health
Survey Questionnairein patients with brain tumors: a cross-
sectional study. Health Qual Life Outcomes 2017;4;15
(1):92. 
https://doi.org/10.1186/s12955-017-0665-1
10. Tan SM, Bin Abdul Razak HR, Singh Rikhraj I. Early
Functional, Radiological Outcomes and Satisfaction Rates
of Total Ankle Arthroplasty in an Asian Population. Foot
Ankle Spec 2018;1. 
https://doi.org/10.1177/1938640017750252
11. Breivik H, Collett B, Ventafridda V. Survey of chronic pain
in Europe: Prevalence, ampact on daily life, and treatment.
Eur J Pain 2006;10:287-333.
https://doi.org/10.1016/j.ejpain.2005.06.009
12. Shu J, Lo S, Phillips M, Sun F, Seldin DC, Berenbaum I, et
al. Depression and anxiety in patients with AL amyloidosis
as assessed by the SF-36 questionnaire: experience in 1226
patients. Amyloid 2016;23(3):188-93.
https://doi.org/10.1080/13506129.2016.1208081
13. Ambriz Murillo Y, Menor Almagro R, Campos-González
ID, Cardiel MH. Health related quality of life in rheuma -
toid arthritis, osteoarthritis, diabetes mellitus, end stage renal
disease and geriatric subjects. Experience from a General
Hospital in Mexico Reumatol Clin 2015;11(2):68-72. 
https://doi.org/10.1016/j.reuma.2014.03.006
14. Arne M, Janson C, Janson S, Boman G, Lindqvist U, Berne
C, et al. Physical activity and quality of life in subjects with
chronic disease: chronic obstructive pulmonary disease
com pared with rheumatoid arthritis and diabetes mellitus.
Scand J Prim Health Care 2009;27(3):141-7. 
https://doi.org/10.1080/02813430902808643
15. Khalid S, Tubbs RS. Neuroanatomy and Neuropsychology
of Pain. Cureus 2017;6;9(10):e1754. 
https://doi.org/10.7759/cureus.1754
16. de Heer EW, Have MT, van Marwijk HWJ, Dekker J, Graaf
R, Beekman ATF, et al. Pain as a risk factor for common
mental disorders. Results from the Netherlands Mental
Health Survey and Incidence Study-2: a longitudinal, popu-
lation-based study. Pain 2017;15. 
https://doi.org/10.1097/j.pain.0000000000001133
17. Osoba D. Translating the Science of patient-reported out-
comes assessment into clinical practice. J Natl Cancer Inst
Monogr 2007. p. 5-11.
https://doi.org/10.1093/jncimonographs/lgm002
18. Bartley EJ, Robinson ME, Staud R. Pain and fatigue varia-
bility patterns distinguish subgroups of fibromyalgia pati-
ents. J Pain 2017;15.S1526-5900(17)30814-3. 
https://doi.org/10.1016/j.jpain.2017.11.014
19. Li ZG, Tan JM. Comparative study on WHO Western
Pacific Region and World Federation of Chinese Medicine
Societies international standard terminologies on traditio-
nal medicine: Diseases in Internal Medicine (Part 8).
Zhong Xi, Yi Jie, He Xue Bao 2012;10(12):1497-501. 
https://doi.org/10.3736/jcim20121225
20. Tsang VHM, Lo PHW. Perception and use of complemen-
tary and alternative medicine for low back pain. J Orthop
Surg (Hong Kong) 2017;25(3):2309499017739480. 
https://doi.org/10.1177/2309499017739480
21. Saha FJ, Brüning A, Barcelona C, Büssing A, Langhorst J,
Dobos G, et al. Integrative medicine for chronic pain: A
cohort study using a process-outcome design in the context
of a department for internal and integrative medicine. Me -
di cine (Baltimore) 2016;95(27):e4152. 
https://doi.org/10.1097/MD.0000000000004152
végpont”), amely a noninvazív és semi-invazív
kezelések hatásosságának értékelését szolgálják.
Mindezek alapján tanulmányunk hiánypótló és
gondolatébresztô. Eredményeink alapján kezdemé-
nyezhetô olyan, hasonló HRQoL-vizsgálat, ami ke -
vésbé elôrehaladott állapotban lévô betegekre és
hosszabb távú utánkövetésre terjed ki.
Elemzésünk nem közgazdasági megközelítésû,
gazdaságilag mérhetô és értékelhetô jelenségeket,
tényezôket nem tartalmaz. Azonban eredményeink
egészségügyi, gazdaságtani és társadalomtudomá-
nyi következtetésekre adnak lehetôséget.
KÖSZÖNETNYILVÁNÍTÁS
Tanulmányunk adatainak megfelelô értelmezésében
és feldolgozásában nagy segítségünkre volt dr.
Fazekas Gábor PhD, az Országos Orvosi Re ha -
bilitációs Intézet osztályvezetô fôorvosa; áldozatos
munkáját ezúton is tisztelettel köszönjük. Köszönjük
továbbá dr. Szolnoki Zoltán PhD tanár úr, a Békés
Megyei Központi Kórház Pándy Kálmán Gyulai
Tagkórháza Neurológia-Stroke osztályának osz-
tályvezetô fôorvosa tanulmányunk megírásához
nyújtott segítségét.
Ideggyogy Sz 2019;72(1–2):23–31. 31
22. Fájdalomklinikák szervezésérôl és mûködésérôl. Anesz te -
zio lógia és Intenzív Terápia 1993;23(Suppl.1):39-40.
23. Ma MHY, Ibrahim F, Kingsley GH, Cope A, Scott DL.
Variable impacts of different remission states on health-re -
lated quality of life in rheumatoid arthritis. Clin Exp Rheu -
matol 2017;23.
24. Romano-Zelekha O, Golan E, Ifrah A, Weinstein T, Shohat
T. Differences in quality of life between Jewish and Arab
pa tients on hemodialysis. Qual Life Res 2017;26(12):
3343-3352.
https://doi.org/10.1007/s11136-017-1661-y
25. Hinojosa-Azaola A, Jiménez-González A, Alcocer-Castil -
lejos N. Patient and physician perspectives on the impact of
health-related quality of life in Mexican patients with
ANCA-associated vasculitis. Rheumatol Int 2017;15. 
https://doi.org/10.1007/s00296-017-3904-1
26. Hawker GA, Mian S, Kendzerska T, French M. Measures
of adult pain: Visual Analog Scale for Pain (VAS Pain),
Numeric Rating Scale for Pain(NRS Pain), McGill Pain
Questionnaire (MPQ), Short-Form McGill Pain Ques tion -
naire (SF-MPQ), Chronic Pain Grade Scale (CPGS), Short
Form-36 Bodily Pain Scale (SF-36 BPS), and Measure of
Intermittent and Constant Osteoarthritis Pain (ICOAP).
Arthritis Care Res (Hoboken) 2011;63(Suppl 11):S240-52. 
https://doi.org/10.1002/acr.20543
27. Hellera GZ, Manuguerraa M, Chow R. How to analyze the
Visual Analogue Scale: Myths, truths and clinical relevan-
ce. Scandinavian Journal of Pain 2016;13:67-75.
https://doi.org/10.1016/j.sjpain.2016.06.012
28. McCormack HM, Horne DJ, Sheather S. Clinical applicati-
ons of visual analogue scales: a critical review. Psychol
Med 1988;18:1007-19.
https://doi.org/10.1017/S0033291700009934
29. Johnson C. Measuring pain. Visual analog scale versus
numeric pain scale: what is the difference? J Chiropr Med
2005;4:43-4.
https://doi.org/10.1016/S0899-3467(07)60112-8
30. Tarlov AR, Ware JE.Medical Outcomes Study. 1986-1992.
Boston, Chicago, Los Angeles.
31. Ware JE. The MOS 36-Item Short-Form Health Survey
(SF-36) Medical Care 1992;30:473-83.
https://doi.org/10.1097/00005650-199206000-00002
32. Ware JE. On health status and quality of life assessment
and the next generation of outcomes measurement. J Health
Qual 1999;21:12-7.
https://doi.org/10.1111/j.1945-1474.1999.tb00984.x
33. Ware JE. SF-36 Health Survey: Development and Use in
Mental Health Research and the IQOLA Project 1994;
23:49-73.
34. Ware JE. SF-36 Health Survey update. 2003.
35. Czimbalmos Á, Varga Zs. Páciens megelégedettségi vizs-
gálat SF-36 kérdôívvel, a magyarországi normálértékek
meg határozása. Népegészségügy 1999;80:4-19.
36. Rabbitts JA. Pain and Health-Related Quality of Life After
Pediatric Inpatient Surgery. J Pain 2015;1334-41.
https://doi.org/10.1016/j.jpain.2015.09.005
37. Gautschi OP. Influence of age on pain intensity, functional
impairment and health-related quality of life before and
after surgery for lumbar degenerative disc disease. Clin
Neu rol Neurosurg 2016;150:33-9.
https://doi.org/10.1016/j.clineuro.2016.08.024
38. Macedo MC. Quality of life and pain multidimensional
aspects in individual with HTLV-1. Brazil J Infect Dis
2016:20:494-8.
https://doi.org/10.1016/j.bjid.2016.05.010
39. Hadianfard MJ. Effect of Acupuncture on Pain and Quality
of Life in Patients with Lumbar Spinal Stenosis: A Cases
Series Study. J Acupunct Meridian Stud 2016;9(4):178-82.
https://doi.org/10.1016/j.jams.2015.11.032
40. Dodick DW, Silberstein S, Saper J. The impact of topira-
mate on health-related quality of life indicators in chronic
migraine. Headache 2007;47:1398-408.
https://doi.org/10.1111/j.1526-4610.2007.00950.x
41. Ris I. Does a combination of physical training, specific
exercises and pain education improve health-related quality
of life in patients with chronic neck pain? A randomised
control trial with a 4-month follow up. Manual Ther
2016;26:132-40.
https://doi.org/10.1016/j.math.2016.08.004
42. Salim S, Yamin M, Alwi I, Setiati S. Validity and Reliability
of the Indonesian Version of SF-36 Quality of Life
Questionnaire on Patients with Permanent Pacemakers.
Acta Med Indones 2017;49:10-6.
43. Yilmaz-Oner S, Oner C, Dogukan FM, et al. Health-related
quality of life assessed by LupusQoL questionnaire and
SF-36 in Turkish patients with systemic lupus erythemato-
sus. Clin Rheumatol 2016;35:617-22. 
https://doi.org/10.1007/s10067-015-2930-1
44. López-Pérez P, Miranda-Novales G, Segura-Méndez NH,
Del Rivero-Hernández L, et al. Study of quality of life in
adults with common variable immunodeficiency by using
the Questionnaire SF-36. Rev Alerg Mex 2014;61:52-8.
45. Liu J, Qu B, Hu B, Jiang N, Wang D. The quality of life of
men who have sex with men in China: reliability and vali-
dity testing of the SF-36 questionnaire. PLoS One 2013;19:
e83362. 
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0083362
46. Brennan F, Carr DB, Cousins M. Pain management: a fun-
damental human right. Anesth Analg 2007;105:205-21.
https://doi.org/10.1213/01.ane.0000268145.52345.55
47. Molnár I, Szôke H, Hegyi G. Effects of neural therapy on
quality of life in patients suffering from Raynaud synd -
rome. Eur J Integr Med 2018;18:59-65.
https://doi.org/10.1016/j.eujim.2018.01.006
Ideggyogy Sz 2019;72(1–2):33–38. 33
EREDETI KÖZLEMÉNY
EVALUATION OF NEUTROPHIL-TO-LYMPHOCYTE RATIO AND
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Bevezetés – Habár az esszenciális tremor (ET) a tremor
leggyakoribb oka, jelenleg nem teljesen ismert, hogy
milyen kórélettani folyamatok állnak a hátterében. 
A tünetek között a kinetikus tremor mellett számos egyéb
típusú tremor, járási ataxia, hallászavar és szemmozgási
rendellenesség is megjelenik. A nem motoros tünetek és
jelek is bekerültek az ET definíciójába. Szignifikáns
bizonyíték támasztja alá a kórkép neurodegeneratív ter-
mészetét. A legújabb vizsgálatok arra utalnak, hogy az
etio lógiában a gyulladás is közremûködik. A közelmúltban
a neutrophil-lymphocyta arányt (NLR) és a thrombocyta-
lymphocyta arányt (PLR) a szisztémás gyulladás mark-
ereként kezdték alkalmazni. A tanulmány célja annak vizs-
gálata, hogy megjelenik-e a szisztémás gyulladás ET-ben.
Módszerek – A vizsgálatban 67 ET-beteg és 40
egészséges kontrollszemély vett részt. Mértük az összfe-
hérvérsejt- (WBC), az abszolút neutrophil-, a lymphocyta-
és a thrombocytaszámot. Az NLR-t a neutrophil- és a lym-
phocytaszám hányadosaként, a PLR-t a thrombocyta- és a
lymphocytaszám hányadosaként állapítottuk meg.
Eredmények – A beteg- és a kontrollcsoport megegyezett
életkor és nem tekintetében. A betegek átlagos életkora
25,29 ± 8,24 év, a kontrollok átlagos életkora 26,77 ±
6,73 év volt. Az NLR a betegcsoportban 1,85 ± 0,58, 
a kontrollcsoportban 1,96 ± 0,53 volt. A PLR a betegcso-
portban 103,52 ± 32,80, a kontrollcsoportban 91,26 ±
31,57 volt. Sem az NLR, sem a PLR nem mutatott szig-
nifikáns különbséget a két csoport között.
Következtetés – Az esszenciális tremor patofiziológiai
mechanizmusa továbbra is tisztázatlan. Mindazonáltal
napjainkban egyre több kutatás foglalkozik a kérdéssel.
Továbbra is elképzelhetô, hogy az ET neurodegeneratív
Introduction – Although essential tremor (ET) is the most
common cause of tremor, the pathology and underlying
mechanisms have not fully understood yet. In addition to
kinetic tremor, patients may present several types of
tremor, gait ataxia, hearing deficits and eye movement
abnormalities. Non-motor symptoms and signs have also
added to definition of ET. There is significant evidence
indicating the neurodegenerative nature of the disease.
New studies indicate that inflammation may have a place
in the etiology. The neutrophil-to lymphocyte ratio (NLR)
and the platelet-to lymphocyte ratio (PLR) have recently
begun to be used as a marker of systemic inflammation.
Our study aims at finding a clue for systemic inflammation
in ET. 
Methods – 67 patients with ET and 40 healthy controls
were recruited for the study. The total white blood cells
(WBC), absolute neutrophil count, lymphocyte count and
platelet count were retrieved. The NLR was calculated by
dividing the neutrophil count by the lymphocyte count and
the PLR was calculated by dividing the platelet count by
the lymphocyte count.
Results – Patient and control groups were similar in terms
of age and gender. The mean age of patient group was
25.29 ± 8.24 years and that of control group was 26.77
± 6.73 years. The NLRs were 1.85 ± 0.58 in the patient
group and 1.96 ± 0.53 in the control group. For the
patient group and the control group the PLRs were 103.52
±32.80 and 91.26 ± 31.57 respectively. There were no
statistically significant differences between the participants
for both NLR and PLR.
Conclusion – The pathophysiological mechanism for
essential tremor (ET) remains unclear. However, there is an
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Essential tremor (ET) is one of the most commonneurological diseases, but its neuropathogene-
sis has not been understood yet1. Commonly held
understanding suggests that it is a slowly progress-
ing and monosymptomatic motor disease, but
increasing number of recent studies have proved
that it is in fact a more heterogenous entity than we
thought1. The current research reveals that apart
from motor features (such as several types of
tremor, bradykinesia (mild), cerebellar dysfunction
(abnormal eye blink reflex conditioning, deficits in
paced finger tapping, dysfunction in hand-eye coor-
dination and ocular movements, mirror movements,
mild dysarthria, tandem gait ataxia, postural insta-
bility, olfactory, hearing deficits and eye movement
abnormalities) the disease has some nonmotor fea-
tures such as cognitive deficits, neuropsychiatric
symptoms (anxiety, depression, specific personality
traits), sleep disorders and decreased body mass
index2–4. The wide spectrum of symptoms, the
increased prevalence with age and its progressive-
ness suggest the neurodegenerative nature of the
disease5. In the recent autopsy studies, an increasing
number of structural changes have been observed in
ET brains6. There are several studies on increased
Lewy body (LB) inclusions (locus coeruleus and
dorsal vagus nucleus), Purkinje cell (PC) degenera-
tion, and cerebellar pathologies7. Discussions about
ET’s definition as a neurodegenerative disease are
ongoing. Recently a study found that neuroinflam-
mation can also be seen in ET brain8. 
Systemic inflammation has been shown in many
neurodegenerative processes, primarily in Par kin -
son’s disease (PD) and Alzheimer’s disease (AD).
Furthermore, immune responses in neurodegenera-
tion now have been well recognized. There is a
growing body of work on the role of the immune
response in neurodegenerative diseases9, 10. Pre cli -
nical trials with anti-inflammatory drugs are prom-
ising, but there is a long way to go.
The neutrophil- to lymphocyte ratio (NLR) and
the platelet- to lymphocyte ratio (PLR) have been
identified as new potential indicators of systemic
inflammation. Studies have shown a relationship
between systemic inflammation via NLR, PLR and
coronary artery disease, diabetes mellitus, malignan-
cies, chronic kidney disease, vestibular neuritis, pso-
riasis etc.11–16. Furthermore, increased NLR and PLR
ratios have been found in many neurological diseases
such as cerebrovascular diseases, AD, PD, restless
leg syndrome, delirium, Gillian–Barre syndrome,
myasthenia graves and multiple sclerosis17–29. 
In this study we aimed to investigate systemic
inflammation in ET with NLR and PLR. 
Methods
The protocol was designed as prospective and cross
sectional study. Participants of the study was con-
sisted of 67 ET patients and 40 controls. ET was
diagnosed as defined by the consensus criteria of
the Washington Height Group- Inwood Genetic
Study of ET18. We ruled out other possible causes
of tremor using blood tests such as serum thyroid
hormone, vitamin B12 levels, other biochemical
blood tests (e.g., liver and kidney functions), and
hemogram. Kayser–Fleischer ring for Wilson’s dis-
ease was examined by an ophthalmologist. Me di ca -
tion use that could cause tremor (antipsychotic
drugs, antiepileptics, antidepressants, cardiac med-
ications such as antiarrhythmics etc.) was asked
from the patients. The study was conducted in
accordance with the ethical principles stated in the
“Declaration of Helsinki” and was approved by the
Ethical Committee of the Adıyaman University
Hospital. Informed consent was obtained from the
participants after the nature of the procedures had
been fully explained. In order to better understand
the nature of the disease and to eliminate other
causes of systemic inflammation we studied mostly
young individuals. Patients were asked about their
sociodemographic characteristics such as age, med-
ical and family history, and duration of illness.
Sociodemographic properties (age, gender) of both
groups were analyzed. For both group exclusion
criteria were having AD, PD, multiple sclerosis and
other neurological diseases which could cause in -
természetû kórkép. Habár korábbi tanulmányok ered-
ményei arra utalnak, hogy az idegrendszeri gyulladás
része lehet a betegség etiológiájának, a jelen vizsgálatnak
nem sikerült kimutatnia, hogy szisztémás gyulladás állna
fenn ET esetén. 
Kulcsszavak: esszenciális tremor, neutrophil-lymphocyta
arány, thrombocyta-lymphocyta arány, neurodegeneráció,
szisztémás gyulladás
increasing amount of research being conducted on the
subject. Discussions about ET’s definition as a neurode-
generative disease are ongoing. Although previous studies
showed that neuroinflammation could be a part of etiolo-
gy of disease, this study has failed to demonstrate systemic
inflammation in ET.
Keywords: essential tremor, neutrophil-to lymphocyte ratio,
platelet-to lymphocyte ratio, neurodegeneration, systemic
inflammation
creased NLR and PLR, having any kind of malig-
nancies, kidney disfunction, pulmonary disease,
systemic hypertension, vasculitis, endocrine pa tho -
logies, uremia, amyloidosis, gastrectomy, pregnan-
cy or lactation, chronic liver disease, steroid the -
rapy, systemic inflammatory diseases, previous his-
tory of smoking, or hematological diseases.
Biochemical and hemogram scans from venous
blood samples taken after 12 hours fasting were
evaluated in patient and control groups. NLR was
obtained by dividing the absolute number of neu-
trophils by the number of lymphocytes and PLR by
dividing the absolute platelet count by the lympho-
cyte count.
STATISTICAL ANALYSIS
SPSS Statistics version 17.0 (SPSS Inc, Chicago,
IL, USA) was used to perform statistical analysis.
Normality was assessed with Kolmogorov-Smirnov
test. Mean differences were calculated with t-test
for continuous variables and chi-square test was
used to assess differences between non-continuous
variables. Receiver operating characteristic (ROC)
curves were used when appropriate. A p-value <
0.05 indicated statistical significance.
Results 
Research group was composed of two groups:
patient group of 67 people and control group of 40
people. The mean age of patients in study group
was 25.29 ± 8.24 years. The mean age of controls
was 26.77 ± 6.73 years. The patient group was con-
sisted of 34 (50.7%) men and 33 (49.3%) women.
In the control group, there were 20 (50%) men and
20 (50%) women. In the case group, the duration of
disease of patients was 6.65 ± 5.84 years. Table 1
shows demographic features of research group.
There was no significant difference between
patient and control group when NLR and PLR val-
ues were compared. All hemogram findings are
shown in Table 2. 
Discussion
ET is one of the most common movement disorders
which can also affect young individuals. The neu-
ropathology of the disease is still unclear. For many
years, ET had been known as a benign, monosymp-
tomatic, pure motor system disorder. According to
Critchley’s observations, majority of patients man-
ifested tremor especially in the hands. To the pres-
ent time ET’s definition has changed a lot5. Recent
neuroimaging studies in ET have demonstrated sev-
eral distinctive structural changes mostly in the
cerebellum but also in many other brain regions30.
Neuroanatomical studies have shown neuronal loss
(Purkinje cell loss etc.)31. In the light of all these
studies, we can think that ET is not a single disease
but a family of diseases32. The complex nature of
the disease, the progression over time, the presence
of a range of motor and non-motor findings, and the
increasing frequency with age indicate neurodegen-
erative processes33. Increased inflammatory res pon -
se in fact inhibits the regeneration of neurons in the
central nervous system, as well as works a protec-
tive mechanism for the body34. Chronic neuroin-
flammation causes progression of neurodegenera-
tion in many neurological diseases such as AD, PD
and MS19–22, 29. In our previous study using OCT, we
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Table 1. Demographic characteristics of the partici-
pants (n=107)
Patients with ET Control Group p value 
Gender (n=67) (n= 40) 0.94
Male 34 20
Female 33 20
Age (year) 25.29 ± 8.24 26.77 ± 6.73 0.34
Table 2. Haematological parameters of the participants 
Patients with ET (n=67) Controls (n= 40) Normal Range p value*
Haemoglobin (g/dL) 14.74 ± 2.71 15.10 ± 1.82 12.2–18.1 0.36
Haematocrit (%) 44.83 ± 5.58 44.61 ± 4.42 37.7–53.7 0.83
White blood cell (K/µL) 7.79 ± 1.64 8.58 ± 2.51 4.6–10.2 0.05
Neutrophil (K/µL) 4.45 ± 1.27 5.06 ± 1.75 2.0–6.9 0.04
Lymphocyte (K/µL) 2.48 ± 0.59 2.63 ± 0.76 0.6–3.4 0.25
Platelet (K/µL) 249.52 ± 54.13 240.13 ± 56.33 142–424 0.39
NLR 1.85 ± 0.58 1.97 ± 0.53 – 0.31
PLR 103.52 ± 32.80 97.56 ± 31.57 – 0.34
Vitamin B 12 (pg/mL) 219.89 ± 97.86 324.95 ± 455.50 191–663 0.07
TSH (mIU/L) 1.84 ± 1.49 1.64 ± 0.87 ? 0.45
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found some evidence of neuroinflammation; in this
research we sought clues to systemic inflammation
in ET patients8, but we did not find any difference
between the values of the patient and of the control
group. 
There are many studies investigating systemic
in flammation in neurodegenerative diseases. Al -
though it had been known for a long time, the im -
mune responses related to PD and other neurode-
generative disorders such as AD have been studied
recently. Before these studies, immune responses in
neurodegeneration, including PD, have often only
been thought of as secondary and insignificant.
Nowadays, a large body of literature supports the
idea that reactive microglia potentially increases the
risk of developing these disorders and possibly
exacerbates neurodegenerative pathology34, 35.
Though the brain is immunologically defended
from the peripheral immune system via the blood
brain barrier, it has been evinced that peripheral
CD4+ and CD8+ T-lymphocytes infiltrate the sub-
stantia nigra pars compacta (SNpc) of the patients
with idiopathic PD (IPD) and the brains of the mice
which have been damaged by MPTP. It has been
showed that increased peripheral inflammation
causes increased production of the cytokines, such
as TNF-α, and these products activate the microglia
in the brain that results dopaminergic neuronal loss
in the SNpc. This association between intracerebral
and systemic inflammation may be responsible for
the neurodegeneration in PD36, 37. Akil and col-
leagues found higher mean NLR in PD patients re -
la tive to the control group. They also evaluated the
serum level of carcinoembryonic antigen (CEA),
high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP). CEA
and hs- CRP mean values were also higher in PD
group than the controls38. However, there was not
statistically significant difference between the NLR
levels of IPD patients and the controls in study of
Ucar and colleagues39.
Restless leg syndrome (RLS) also can be accom-
panied with PD or ET. Varim and colleagues inves-
tigated the relationship between NRL ratio and RLS.
They found higher mean NLR in RLS pa tients27. 
There is also evidence of inflammation in pla -
telets. However, the predicting value of PNL in
inflammation has been shown40–43. In our study we
found a high rate of PNL in the patient group, but it
was not statistically significant.
Conclusion
It seems that there is more to be done to illuminate
the role of systemic inflammation in neurological
disorders especially in neurodegenerative diseases.
Our study is the first to investigate the relationship
between ET and NLR, PLR. We did not find any
differences in NLR, PLR between the ET and nor-
mal control individuals. More evidence is needed
for the role of peripheral inflammation in the pro-
gression of disease. Studies with larger patient
groups are needed.
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EREDETI KÖZLEMÉNY
ADDITIONAL VALUE OF TAU PROTEIN MEASUREMENT 
IN THE DIAGNOSIS OF CREUTZFELDT-JAKOB DISEASE
Edina Katalin CSEH1, Gábor VERES1, 2, Krisztina DANICS3, 4, Levente SZALÁRDY1, Nikolett NÁNÁSI1, 
Péter KLIVÉNYI1, László VÉCSEI1, 2, Dénes ZÁDORI1
1Department of Neurology, Faculty of Medicine, Albert Szent-Györgyi Clinical Center, University of Szeged, Szeged 
2MTA-SZTE Neuroscience Research Group, Szeged 
3Prion Disease and Neuropathology Reference Center, Semmelweis University, Budapest 
4Department of Forensic and Insurance Medicine, Semmelweis University, Budapest
A TAU FEHÉRJE MEGHATÁROZÁS KIEGÉSZÍTÔ
SZEREPE A CREUTZFELDT–JAKOB-BETEGSÉG 
DIAGNOSZTIKÁJÁBAN
Cseh EK, MSc; Veres G, PharmD, PhD; Danics K, MD;
Szalárdy L, MD, PhD; Nánási N, MSc; Klivényi P, MD, PhD,
DSc; Vécsei L, MD, PhD, DSc; Zádori D, MD, PhD
Ideggyogy Sz 2019;72(1–2):39–47.
Mivel jelenleg csak a patológiai vizsgálat nyújt biztos diag-
nózist a Creutzfeldt–Jakob-betegség (CJB) vonatkozásában,
különösen nagy szükség van olyan tesztekre, melyek még
élô állapotban megfelelô diagnózist szolgáltatnak, lehetô-
leg a betegség kezdeti stádiumában. A jelen tanulmány
célja egy elôzetes retrospektív analízis végzése volt a gyor-
san progrediáló dementiával diagnosztizált betegek liquor
totál τ (tTau) és néhány egyéb biomarkerszintjének a CJB
diagnosztikájában való használhatóságáról.
A releváns klinikai adatok, valamint az elektroencefalo-
gráfiás és agyi mágneses magrezonanciás vizsgálati ered-
mények feldolgozása mellett a 14-3-3 fehérje kimutatása,
továbbá a tTau-szint meghatározása Western blot, illetve
enzimhez kapcsolt immunszorbens vizsgálatokkal történt 
n = 19, a Szegedi Tudományegyetem Neurológiai
Klinikáján 2004–2017 között gyorsan progrediáló demen-
tiával diagnosztizált beteg liquorából.
A jelen elôzetes tanulmány a CJB klinikai diagnózisának
megerôsítése vonatkozásában 100%-os szenzitivitást,
ugyanakkor meglepô módon, csak 40%-os specificitást
mutatott a 14-3-3 fehérjére. A tTau esetén a szenzitivitás
100%-nak, illetve 83%-nak, míg a specificitás 71%-nak,
illetve 86%-nak adódott a használt referenciaértéktôl füg-
gôen.
A 14-3-3 fehérje jelen tanulmányban kapott alacsony
specificitása nem reprezentálja a szakirodalomban közölt
adatokat, aminek hátterében a nem prion betegségek
között a jelentôs szövetkárosodással társuló kórképek
nagy arányú elôfordulása állhat, míg a tTau egyaránt jó
szenzitivitást és specificitást mutatott. Valószínûleg a fenti
Since the definite diagnosis of Creutzfeldt-Jakob 
disease (CJD) can currently only be provided by 
autopsy, there is a special need for fine diagnostic tools
in live patients to achieve accurate diagnosis as early 
as possible. The aim of this study was to perform 
a preliminary retrospective analysis on the utility of the
measurement of total Tau (tTau) and some other bio-
markers from the cerebrospinal fluid (CSF) of patients
with rapidly progressive dementia in the diagnostic work
up of CJD.
Beside the assessment of relevant clinical data and 
the findings of electroencephalography and brain 
magnetic resonance imaging, the presence of 14-3-3 
protein and the levels of tTau were determined by 
Western blot technique and enzyme-linked immunosorbent
assay from the CSF of 19 patients diagnosed with 
rapidly progressive dementia between the period of 2004-
2017 at the Department of Neurology, University of
Szeged.
This preliminary study provided 100% sensitivity for 14-3-
3, and interestingly, only 40% specificity to support the
clinical diagnosis of CJD. Regarding tTau, the sensitivity
values were calculated to be 100% or 83%, whereas the
specificity values were 71% or 86%, depending on the
applied cut-off levels. 
The poor specificity of 14-3-3 is not in line with literature
data and may be the result of the small number of
patients in the cohort with non-prion disease, predomi-
nantly consisting of disorders with considerable tissue
damage, whereas tTau presented good sensitivity and
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Human transmissible spongiform encepha lo -pathies, which include Creutzfeldt-Jakob dis-
ease (CJD), Gerstmann-Sträussler-Scheinker dis-
ease (GSS), fatal familial insomnia (FFI), and kuru
are rare neurodegenerative disorders, out of which
CJD is by far the most common (1-2/1.000.000 per-
son/year)1. Beside classic prion diseases, the prion-
like propagation of the pathological process was
raised in other neurodegenerative conditions, such
as Alzheimer’s disease (AD) and Parkinson’s dis-
ease as well2. CJD is characterized by a rapid dis-
ease course associated with the conformational
transformation of the human cellular prion protein
(PrPc) into the neurotoxic, protease-resistant scrapie
form of this protein (PrPSc)3. Considering the etiol-
ogy of CJD, sporadic, familial, and acquired (vari-
ant and iatrogenic) forms are specified3, 4.
The sporadic form (sCJD) is the most common
type, representing approximately 85% of all CJD
cases with an unknown mechanism of infection5. It
has 6 phenotypes, obtained from the combination of
the methionine/valine (M/V) polymorphism in the
coding region of the prion protein gene (PRNP)
with the two isoforms of the PrPSc6. The genetic
form of CJD (gCJD) accounts for 10-15% of the
cases internationally7. The variant form of CJD
(vCJD) shows a regional accumulation, mainly
restricted to the United Kingdom and France, and it
is known to be caused by consuming bovine
spongiform encephalopathy-infected food8. The
prin cipal sources of iatrogenic CJD (iCJD) include
contaminated growth hormone extracts and dura
mater grafts derived from human cadavers with un -
diagnosed CJD infections, and it has an incidence
of 1% of all CJD cases9.
In addition to the presence of characteristic rap-
idly progressive dementia, the clinical picture may
include the following clinical features: myoclonus,
visual or cerebellar disturbance, pyramidal/extra -
pyramidal dysfunction, and akinetic mutism10, 11.
Along with the demonstration of PrP in certain tis-
sues with real-time quaking-induced conversion
(RT-QuIC) AND/OR typical electroencephalo-
graphic (EEG) findings during an illness of any
duration AND/OR a positive 14-3-3 cerebrospinal
fluid (CSF) assay with a clinical duration to death <
2 years AND/OR high signal abnormalities in the
caudate nucleus and putamen or at least two corti-
cal regions (temporal-parietal-occipital) either in
DWI or FLAIR sequences IF routine investigations
do not suggest an alternative diagnosis, the diagno-
sis of probable or possible CJD can be set up de -
pending on the number of matching factors10–12. The
diagnosis of definite CJD requires comprehensive
post-mortem neuropathological assessment10, 11.
Although the current diagnostic criteria list only 14-
3-3 and PrP4 as biomarkers, total τ (tTau), phos pho -
rylated τ (pTau), α-synuclein, S100B protein13–16,
neuron-specific enolase (NSE)17, neurofilament
light chain (NF-L)18, phosphorylated neurofilament
heavy chain (pNF-H)18, and β-amyloid peptide
(A)19 were also assessed for their suitability as bio-
markers (Figure 1).
The presence of 14-3-3 protein in the CSF, which
is characteristic of almost 95% of sCJD cases17, is
currently measured by enzyme-linked immunosor-
anyagok és néhány új kémiai biomarker együttes alkal -
mazása a megfelelô szintre emelheti mind a szenzitivitást,
mind a specificitást a CJB diagnosztikájában.
Kulcsszavak: Creutzfeldt–Jakob-betegség, liquor, 
biomarkerek, 14-3-3 fehérje, τ-fehérjék, -amiloid
specificity values. The combined application of these and
novel chemical biomarkers may increase both sensitivity
and specificity to a desired level.
Keywords: Creutzfeldt-Jakob disease, cerebrospinal fluid,
biomarkers, 14-3-3 protein, τ proteins, -amyloid
Figure 1. Some major physiological functions of certain chemical
biomarkers, most frequently assessed in Creutzfeldt-Jakob disease
bent assay (ELISA) instead of the pre viously wide-
ly applied Western blot method20. From the 7 known
isomers (β, γ, ε, ζ, η, σ and τ) only the presence of
the β, γ, ε, and η forms has been demonstrated in
CJD21. The tTau protein proved to be a useful bio-
marker in the diagnostic work up of different neuro-
logical diseases, including AD22 and CJD, and
together with the presence of 14-3-3 protein, they
can reliably support the clinical diagnosis13. The
tTau protein is highly increased in CJD, whereas
this characteristic elevation cannot be observed for
pTau16, 17. In addition to the above-mentioned pro-
teins, the levels of NF-L and pNF-H were found in -
creased as well in both serum and CSF samples18, 23.
With regard to β-amyloid concentrations, similarly
to AD, decreased values were reported compared to
control groups19, 24, 25. It was demonstrated that
S100B protein may have a role in the diagnosis of
genetic prion diseases, including gCJD, GSS, and
FFI, showing elevated concentrations beside the
presence of the positivity of 14-3-3 and the in -
creased level of NSE17. The level of α-synuclein
protein, measured by electrochemiluminescence-
based human ELISA kit, was considerably elevated
in sCJD cases compared to controls15, 26. Fur ther -
more, the confirmation of the presence of PrPSc in
live patients was proposed to be included in the cri-
teria for an in vivo definite diagnosis in the future27.
There are different techniques for the detection of
PrP or PrPSc from different body fluids such as CSF,
nasal brushing or blood samples20, including the
protein misfolding cyclic amplification (PMCA)
assay, Western blotting, ELISA, RT-QuIC, the amy-
loid seeding assay (ASA), and the PrP aggregate
formation assay (PAFA) for the measurement of the
seeding activity of PrPSc28.
The measurement of β-amyloid peptide 1-42
(Aβ1-42), tTau, and pTau proteins by ELISA me thod
is available since 2009 in our institute for scientific
purposes. Although the assessment of these 3 bio-
markers may mainly have a supporting role in the
clinical diagnosis of AD, the above data may raise
the possibility of the usefulness of particularly tTau
protein in the diagnostic work up of CJD as well.
The aim of the present preliminary retrospective
study was to measure the levels of tTau, pTau, and
Aβ1-42 in the CSF samples of our patients with the
presumptive clinical diagnosis of CJD from 2004 to
2017, and to assess their potential supporting diag-
nostic role in the context of other available test re -
sults (such as EEG, brain magnetic resonance ima -
ging (MRI), 14-3-3 protein measurement, genetic
analysis, and neuropathological assessment). The
findings of descriptive statistical analysis were
com pared with data from the biomarker literature.
Patients, materials, and methods
SAMPLE COLLECTION AND THE WORK-UP OF CLINICAL DATA 
All patients with relatively rapidly progressive
dementia with suspected CJD who underwent a
lumbar puncture since 2004 at the Department of
Neurology, University of Szeged were enrolled to
this retrospective study, following the approval of
the local Ethical Committee of the University of
Szeged (46/2014), adhering to the tenets of the most
recent revision of the Declaration of Helsinki. For
the clinical diagnosis of CJD according to the crite-
ria10, 11, in addition to the progressive dementia, the
presence of the following 4 clinical features were
assessed: myoclonus, visual or cerebellar disturban -
ce, pyramidal/extrapyramidal dysfunction, and aki-
netic mutism. Furthermore, to be able to distinguish
between possible and probable CJD, the available
EEG and MRI findings were analyzed as well look-
ing for periodic sharp wave complexes and high
signal abnormalities in caudate nucleus and puta-
men or at least two cortical regions (temporal-pari-
etal-occipital) either in DWI or FLAIR29, respec-
tively, along with the qualitative determination of
CSF 14-3-3 protein with Western blot technique.
The diagnosis of definite CJD was based on post-
mortem neuropathological findings. The test results
were supplemented with the data of genetic analy-
sis (either PRNP gene mutation or codon 129 poly-
morphism) where available as well, which exami-
nations together with the determination of 14-3-3
protein were carried out at the Prion Disease and
Neuropathology Reference Center, Sem mel weis
University, Budapest, Hungary, and Institute of
Neurology, Medical University of Vienna, Vienna,
Austria. Patients with relatively rapidly progressive
dementia who did not meet the diagnostic criteria
for CJD were designated as non-prion rapidly pro-
gressive dementia (npRPD).
DETERMINATION OF CSF TOTAL TAU, PHOSPHORYLATED TAU,
AND β-AMYLOID LEVELS
Following the lumbar puncture, the CSF samples
were centrifuged at 8.000 RPM for 10 min. The
supernatants were stored in sterile polypropylene
tubes in −80°C until use, distributed into aliquots to
avoid repeated freeze–thaw cycles. We utilized
commercially available ELISA kits (Innogenetics
N.V., now Fujirebio Europe N.V., Ghent, Belgium)
for the quantitative determination of Aβ1-42, tTau,
and pTau (phosphorylated at threonine 181) levels
according to the manufacturers’ instruction, as des -
cri bed previously30. Briefly, all samples and stan-
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dards were run in duplicates, the optical density val-
ues were detected at 450/560 nm with a plate read-
er (Awareness Technology Inc., Palm City, FL,
USA) and the respective concentrations were read
from the standard curves fitted by Sigmaplot 10.0
software (Systat Software Inc., Richmond, CA,
USA). The lower limit of detection of the assays
was 87, 87 and 15 pg/ml for A1-42, tTau, and pTau,
respectively. The normal values provided by the
reference manual are presented in the footnotes of
Table 1. Where the measured values of tTau
exceeded that of the highest standard, the actual
highest standard values were given. Values were
accepted if the respective coefficients of variation
were less than 15%.
Our laboratory is approved for the diagnostic
analyses of tTau, pTau, and A1-42, by the app lied
kits, for which we could use samples running in the
‘Alzheimer’s Association QC program for CSF bio-
markers’ as quality control samples to rule out ana-
lytical bias.
STATISTICAL ANALYSES
The sensitivity (i.e., the number of CJD patients
with alteration in the observed parameter / the num-
ber of CJD patients with alteration in the observed
parameter + the number of CJD patients without
alteration in the observed parameter) and specifici-
ty (the number of npRPD patients without alteration
in the observed parameter / the number of npRPD
patients without alteration in the observed parame-
ter + the number of npRPD patients with alteration
in the observed parameter) values were calculated
for all the laboratory biomarkers, and for the pres-
ence of characteristic findings on the EEG and MRI
as well. Alteration in a chemical biomarker was
considered if the CSF level was higher than the
established cut-off for tTau and pTau and lower
than that for A1-42, whereas CSF 14-3-3 was con-
sidered altered when it was positive. The cut-off
values used and the method of their calculation are
presented in the footnotes of Table 2. A descriptive
statistical analysis was carried out for the sensitivi-
ty and specificity values found in the scientific lit-
erature for all the above-mentioned and some other
biomarkers.
Results
The clinical data (in light of the diagnostic criteria
of CJD), the test results, and the autopsy findings
(where applicable) of patients presenting with rela-
tively rapidly progressive dementia who underwent
lumbar puncture in the period of 2004-2017 at the
University of Szeged, Department of Neurology are
demonstrated in Table 1. The proportion of geneti-
cally determined CJD among CJD cases that under-
went genetic analysis was remarkably high (6/7),
which is in line with previous data reporting the
gCJD form to predominate in this geographical
area31, 32, contrasting with international data7. This is
most probably not merely attributable to selection
bias secondary to an influence by a positive family
history, as this incidence is substantially high even
if related to all consecutive CJD cases identified
(6/12). Although, due to the limited number of
Table 2. Sensitivity and specificity values for test results presented in Table 1 for the diagnosis of CJD
Tests
PSWCs MRI CSF biomarkers
in EEG altera-
tionsa
14-3-3 tTaub tTauc pTaud pTaue Aβ1-42
f Aβ1-42
g
Sensitivity (%) 75 80 100 100 83 25 25 50 17
Specificity (%) 100 100 40 71 86 86 86 29 57
a high signal abnormalities in caudate nucleus and putamen or at least two cortical regions (temporal-parietal-occipital) either in DWI or FLAIR
b the cut-off values were calculated from normal reference values (pg/mL) as mean + 1 SD according to the reference manual: 225 (21-51 years); 
368 (51-70 years); 512 (> 71 years)
c the cut-off value of > 1200 pg/ml was applied
d the cut-off values were calculated from normal reference values (pg/mL) as upper quartile according to the reference manual: 45.67 (18-44 years); 
66.26 (45-77 years)
e the cut-off value of > 60 pg/ml was applied
f the cut-off values were calculated from normal reference values (pg/mL) as mean - 1 SD according to the reference manual: 610 (21-51 years); 
562 (51-70 years); 567 (> 71 years)
g the cut-off value of < 400 pg/ml was applied
A1-42: beta-amyloid 1-42, CJD: Creutzfeldt-Jakob disease, CSF: cerebrospinal fluid, EEG: electroencephalography, MRI: magnetic resonance imaging,
PSWC: periodic sharp wave complexes, pTau: phosphorylated τ protein, SD: standard deviation, tTau: total τ protein.
cases in this preliminary study, a receiver operating
characteristic (ROC) curve analysis cannot be car-
ried out, the respective crude sensitivity and speci-
ficity values could be easily calculated by using the
equations above, and these data are presented in
Table 2. The specificity for CJD was found to be as
surprisingly high as 100% in the cases of both the
PSWCs in EEG and the characteristic alterations in
MRI, but the sensitivity was only fair (75% and
80%, respectively). Among CSF biomarkers, only
14-3-3 and tTau provided 100% sensitivity (if mean
+ 1 SD of the reference values was applied as cut-
off for tTau). However, the specificity of 14-3-3-
positivity was considerably poor (40%), whereas
that of tTau elevation was found to be fair (71%). If
cut-off values were changed to > 1200 pg/ml for
tTau (consistent with many of the studies in the lit-
erature), both good sensitivity (83%) and specifici-
ty (86%) values could be achieved. Due to the very
limited number of cases where both measurement
data were available, only an approximation could
be carried out on the utility of their combined use,
providing a sensitivity of 87.5% and a specificity of
80%. The sensitivity values for pTau (25% in the
case of both cut-off values) and A1-42 (50% and
17%, respectively) remained considerably low irre-
spective of the application of the upper quartile and
the mean - 1 SD of the reference values as cut-offs,
respectively, or > 60 pg/ml and < 400 pg/ml values
(consistent with many of the studies in the litera-
ture), respectively. Surprisingly, the specificity val-
ues for pTau were found to be good (86% in both
cases), irrespective of the applied cut-off values.
However, the specificity values for A1–42 re mai ned
considerably low, irrespective of the applied cut-off
values as well (29% and 57%, respectively).
Discussion
CJD is a rapidly progressive, fatal neurological
disorder, where only autopsy provides definite
diagnosis. Accordingly, there is a special need for
fine diagnostic tools in live patients to achieve
accurate diagnosis as early as possible. In addition
to the prognostic importance of the early diagnosis
for the patients and their relatives, the possibility
of disease transmission may raise hygienic consid-
erations as well33, despite the fact that CJD cannot
be transmitted through direct contact or airborne
spread34. Accordingly, only the standard precau-
tions are to be complied with by the caregivers.
However, in case of iatrogenic and variant forms,
the direct implantation or transplantation of mate-
rials of human-origin or the consumption of
infected bovine meat may result in disease trans-
mission35.
As mentioned above, at present, the definite
diagnosis of CJD can only be established by con-
firming pathological prion protein deposition in the
brain36. However, the probabilistic clinical diagno-
sis can be supported by the presence of PSWCs in
EEG and/or abnormal signal changes on DWI or
FLAIR MRI evaluated by a qualified neuroradiolo-
gist, trained to detect the characteristic signs for
CJD. Both methods provide good specificity
(74–100%1, 12, 37, 38 and 83–100%29, 37, 39, respective-
ly), confirmed by the results of the current study as
well (Table 2), but the sensitivity values are often
only fair (32–66%1, 12, 37, 38 and 62.9–100%37, 39,
respectively). Accordingly, the additional utility of
several chemical biomarkers of neuronal damage
were assessed to achieve a more precise diagnosis.
The most commonly used chemical biomarker in
CJD is the 14-3-3 protein13, 14, 16, with sensitivity and
specificity values ranging between 50% and 100%
and between 40% and 97%, respectively13, 14, 16, 40.
Keeping in mind the heterogeneous nature of liter-
ature data, mainly as regards the composition of
control groups, when studies using npRPDs as con-
trols were selected to decrease the heterogeneity,
the values remained almost the same. Surprisingly,
the results of the current study demonstrated an
opposite pattern of sensitivity and specificity val-
ues, i.e., excellent sensitivity and poor specificity.
On the one hand, the sensitivity values may be
influenced by the presence of PRNP gene mutation
or codon 129 polymorphism16, which may have a
special relevance to the current study as well due to
the predominance of gCJD cases (E200K mutation)
and MM genotype at codon 129. Although the pres-
ence of E200K mutation may slightly decrease the
sensitivity, the MM genotype probably counteracts
it. However, in light of the low number of cases,
this hypothesis is at most speculative. The poor
specificity of 14-3-3 may be the result of the small
number of patients in the cohort with npRPD,
including disorders with considerable tissue dam-
age, such as carcinomatous meningitis or ischemic
stroke, both of which can be accompanied with ele-
vated CSF 14-3-3 levels41, 42. However, CSF cytol-
ogy or the assessment of MRI findings by a quali-
fied neuroradiologist, respectively, may help in the
exclusion of these entities behind the clinical pic-
ture of rapidly progressive dementia. The second
most commonly applied biomarker is the tTau pro-
tein14, 16, 23, which is also considered to have a possi-
ble diagnostic value in light of its relatively high
sensitivity (ranging between 75% and 94%) and
specificity (ranging between 84% and 97%)14. With
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regard to the current study, if we applied the mean
+ 1 SD of the control values provided by the manu-
facturer as cut-off level, a considerably high
(100%) sensitivity value was achieved but the
specificity remained only fair (71%). Although the
limited number of samples did not allow the use of
ROC analysis, the increase of the cut-off value to
1200 pg/ml, the cut-off reported in the majority of
literature, resulted in the increase of specificity
(86%) with a consequent decrease of sensitivity
(83%), but in that case, both of them could be con-
sidered to be good. The utility of the combined use
of these 2 biomarkers was assessed as well in some
studies, resulting in a slightly decreased sensitivity
(49–92%43, 44) but a considerable increase in speci-
ficity (82–98%43, 44). Due to the reduced number of
data for this analysis, the current study could not
replicate this change. The statistical comparison
of sensitivity and specificity values obtained in
these complex studies demonstrated a significantly
(p  0.001) better specificity for tTau than 14-3-340.
Less data are available about the utility of other
chemical biomarkers in the diagnostic work-up of
CJD. The assessment of S100B14, NSE14, and PrP
protein19, 45 for that purpose provided sensitivity
values ranging between 65% and 82%, 73% and
90% and 77% and 82.4%, respectively with speci-
ficity values ranging between 76% and 93%, 79%
and 95% and 82.1% and 100%, respectively. In
light of these ranges, the diagnostic utility of these
chemical biomarkers seemingly does not exceed
those of 14-3-3 and tTau proteins; however, the
considerably high specificity values draw attention
to more and more widespread application of the
determination of PrP protein.
The availability of literature data is limited with
regard to the application of A1-42 peptide and pTau
protein as chemical biomarkers in CJD, and it was
proposed that these substances alone are not suit-
able as diagnostic markers for CJD, as their concen-
tration values overlap with other neurological dis-
eases24, 46. However, they may be relevant for the
assessment of other neurodegenerative conditions
OR concomitant pathologies in CJD, such as AD.
In line with these findings, the present study
demonstrated poor sensitivity (50% or 17% if mean
- 1 SD of the reference values provided by the man-
ufacturer or 400 pg/ml levels were applied as cut-
offs, respectively) and specificity values (29% or
57% if mean - 1 SD of the reference values provid-
ed by the manufacturer or 400 pg/ml levels were
applied as cut-offs, respectively) for A1-42 peptide. 
Although the current study showed good speci-
ficity values for pTau (86%, either the cut-off value
was calculated as the upper quartile of the reference
values according to the manual or a cut-off value of
> 60 pg/ml was applied) similarly to those reported
in the literature (ranging between 58% and 95%14),
the sensitivity values remained considerably poor
(25%, either the cut-off value was calculated as the
upper quartile of the reference values according to
the manual or a cut-off value of > 60 pg/ml was
applied), in line with literature data ranging between
19.35% and 93%14, 47. Accordingly, despite this
good specificity values for pTau (phosphorylated at
threonine 181), a recent neuropathological study
suggested that it does not reliably reflect the τ patho -
logy in CJD brains48. This is because pTau epitopes
may vary considerably even within the same disease
and that antibodies against this particular pTau epi-
tope that is in fact assessed in most of the applied
assays label the smallest amount of pathological τ
alterations in post-mortem brains4, 48.
Beside the above chemical biomarkers, some
promising novel ones have been recently reported
as well, including NF-L and pNF-H, with consider-
ably high sensitivity and specificity values18, 23.
Some recent studies15, 26 have reported larger than
95% sensitivity and specificity values for α-synu-
clein when comparing sCJD with the control group.
It can be concluded that despite the low number
of cases, the present preliminary study replicated
well the results of previous studies with large sub-
ject numbers, except for the poor specificity value
for 14-3-3. In light of literature data, probably the
measurement of 14-3-3 and tTau protein levels are
the most widely used approaches to detect the char-
acteristic pronounced neuronal damage in CJD.
Recently, several attempts have been made by the
application of novel chemical biomarkers to
increase the sensitivity and specificity for the diag-
nosis of CJD; however, except for the excellent
specificity values for PrP, neither of them provided
reliably high values near 100%. Accordingly, the
combination of these tests may yield the best diag-
nostic value, keeping in mind the availability and
preferably low cost of the methods as well.
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Cél – Alig foglalkoznak a kutatások azzal, hogy feltárják a
testképzavar és a sclerosis multiplex (SM) közötti összefüg-
géseket. A jelen tanulmány célja az SM-betegek
testképzavarainak felmérése, illetve azok depresszióval,
szorongással, a betegség fennállásának idôtartamával és
a betegek szociodemográfiai jellegzetességeivel való
összefüggéseinek feltárása volt.
Módszerek – Ötven, ambulanciánkon kezelt SM-beteget,
továbbá 45 egészséges kontrollszemélyt vontunk be a vizs -
gá latba. A diagnózisra valamennyi beteg esetében a 2010-
ben módosított McDonald-kritériumok alapján került sor. A
Ki ter jesztett rokkantsági állapot skálát (Expanded Disability
Status Scale, EDSS) valamennyi beteg esetében ugyanaz a
neurológus vette fel. A résztvevôk szociodemográfiai kérdô -
ívet, Test Cathexis Skálát (Body Cathexis Scale, BCS), Beck
Depressziós Skálát (Beck Depression Inventory, BDI) és Beck-
féle szorongásleltárt (Beck Anxiety Inventory, BAI) töltöttek ki.
Eredmények – Az SM-betegek átlagos BCS-pontszáma
86,54 ± 32,24, az egészséges kontrolloké 155,00 ±
20,90 volt (p < 0,001). Míg az SM-betegek esetében szig-
nifikánsan magasabb volt a szorongásszint, a depresszió
pontszámai hasonlóan alakultak a két csoportban. Az SM-
betegek átlagos BAI-pontszáma 18,50 ± 14,03, az
egészséges kontrolloké 10,06 ± 7,96 volt (p = 0,001). Az
SM-betegek BDI-pontszáma 13,77 ± 11,61, az egész -
ségeseké 11,91 ± 8,65 volt (p = 0,34). A korai betegség -
kezdet, a megnövekedett rohamszám, az erôs depresszív
tünetek és a magas szorongásszint szignifikáns összefüg-
gést mutatott a magasabb BCS-pontszámokkal. Az életkor
Objective – There is a lack of research on the association
between body image perception (BIP) and multiple sclero-
sis (MS). The aim of this study was to evaluate BIP in MS
patients and its correlation with depression, anxiety, dura-
tion of the disease, and sociodemographic characteristics
of the patients. 
Methods – Fifty patients with MS who applied to 
our outpatient clinic were examined. Forty-five healthy
control were recruited for the study. All patients were
diagnosed with MS according to 2010 revisions of
McDonald criteria. Expanded Disability Status Scale
(EDSS) was performed by the same neurologist for all
patients. The participants were asked to complete a
sociodemographic form, Body Cathexis Scale (BCS), Beck
Depression Inventory (BDI), and Beck Anxiety Inventory
(BAI). 
Results – The mean BCS score was 86.54 ± 32.24 in MS
patients and 155.00 ± 20.90 in the healthy subjects
(p<0.001). While MS patients had significantly higher
anxiety levels, depression scores were similar in both
groups. The mean BAI score was 18.50 ± 14.03 for MS
patients and 10.06 ± 7.96 in the control group
(p=0.001). The BDI score of the patients was 13.77 ±
11.61 and 11.91 ± 8.65 for the controls (p=0.34).
Early age of the disease onset, increased number of
attacks, increased depressive symptoms, and higher anxi-
ety levels were significantly correlated with higher BCS
scores. Age and being single/ divorced/ widowed were
also correlated with BCS scores. 
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Multiple sclerosis (MS) is a chronic inflamma-tory, demyelinating disease of central nervous
system which has very heterogeneous characteris-
tics. Consequently, the disease leads to variable and
unpredictable consequences with symptoms includ-
ing weakness, visual loss, fecal and urinary inconti-
nence, fatigue, cognitive impairment, and mood
symptoms1–3. Patients with MS appear to have a
higher prevalence of psychiatric symptoms and dis-
orders. Psychiatric manifestations in MS can be
considered as disorders of mood, affect, behavior,
and abnormalities affecting cognition4. The most
re lated psychiatric pathologies with MS are depres-
sion and suicidal behavior. 
Body image (BI) is a multi-factorial trait that in -
volves perceptions of someone’s own body,
thoughts, and feelings5. It is commonly known as a
subjective picture of a person’s own physical appear-
ance based on self-observation and in deference to
the reactions of others6. Besides that, BI also depends
on the investment of appearance which concerns an
individual’s perspective on the importance of his or
her appearance, and self-evaluation related to cultur-
al ideas for beauty7. Some psychological researches
have shown that BI problems were associated with
poor self-esteem, social anxiety, self-consciousness,
and depressive symptoms6, 8.
Major Depressive Disorder (MDD) is extremely
common in MS, 3 to 10 times more frequent than in
the general population. Also the frequency of MDD
in MS patients is higher than other chronic illness-
es including other neurological disorders.
Depression in MS patients was reported to affect
daily functioning, quality of life, and longevity in
previous studies9–16. There are many theories about
depression in MS. Some of them have relevance of
lesion location, neuroendocrine changes (involve-
ment of the hypothalamic-pituitary-adrenal axis),
steroid treatment, inflammation, and cytokines17.
Some studies show that interferon beta may in crea -
se the depression rate18, 19.
Anxiety is also common, but frequently over-
looked and under-treated. Its co-morbidity with
dep ression has been suggested to increase the rate
of suicidal ideation20–23.
Few studies have researched body image percep-
tion (BIP) in MS patients24, 25. Most of the previous
studies were investigated the patients with neurolog-
ical deficits. As the sequelae caused by the illness
accumulates over the years, it’s expected that the
patient’s BIP will also degenerate. We preferred to
investigate the patients without neurological deficits
to evaluate them in early stages of MS [Expanded
Disability Status Scale (EDSS) score = 0]. 
The aim of this study was to evaluate BIP in MS
patients and its correlation with depression, anxiety,
duration of the disease, and sociodemographic cha -
rac teristics of the patients. 
Methods
PARTICIPANTS
Two hundred and twenty-four patients with relaps-
ing remitting MS (according to McDonald et al.,
2010) from the outpatient unit of our Neurology
Department were enrolled in this study. After the
neurological examination, patients with disability
(> 0.0 scores of EDSS) were excluded. Other exclu-
sion criteria were as follows: Current or previous
neurological diseases other than MS, and to have
clinical relapse and corticosteroid therapy for at
least six weeks before inclusion in the study. Fifty
patients were enrolled after evaluation of these cri-
terion. Forty-five healthy age and sex matched con-
trols were included to the present study.
PROCEDURES AND MATERIALS
The study protocol was conducted in accordance
with the ethical principles stated in the ‘Declaration
of Helsinki’ and was approved by the Ethical
Committee of the Erzurum Regional Training and
Research Hospital. Informed consent was obtained
from each participants after the procedures were
fully explained. 
Patients were asked about their sociodemogra -
phic characteristics such as sex, age, education
level, occupational and marital status, medical and
és az egyedülálló/elvált/özvegy státusz szintén összefüg-
gésben állt a BCS-pontszámokkal.
Következtetés – Fontos a betegek mentális jóllétének
megôrzése. A látszólag egészséges SM-betegeknél is
súlyos testképzavarok fordulhatnak elô.
Kulcsszavak: benignus paroxysmalis pozicionális vertigo,
gyulladás, laboratórium
Conclusions – It is important to preserve the mental 
well-being of patients. Even in apparently healthy patients,
the body perception may be severely impaired. 
Keywords: multiple sclerosis, body image perception,
depression, anxiety
family history, and duration of the disease. All sub-
jects underwent a semi-structured interview and
completed the Body Cathexis Scale (BCS), the
Beck Depression Inventory (BDI), and the Beck
Anxiety Inventory (BAI). 
The Secord and Jourard Body Cathexis Scale
(BCS) was used in the present study26. The BCS is
a 40-item, self-report instrument that assesses the
degree of satisfaction with the appearance of one’s
body. The patient is asked to rate satisfaction with
each body part on a 5-point Likert-type scale, from
1 (strongly like) to 5 (strongly dislike). The scale
includes 40 items, with the minimum score 40 and
the maximum score 200. Higher scores indicate less
satisfaction with the body image27.
The BDI consists a list of descriptive statements
related to 21 aspects of depression. Like the BDI,
the BDI-II also contains 21 questions, each answer
being scored on a scale value of 0 to 3. The cutoffs
used differ from the original: 0–13: minimal depres-
sion; 14–19: mild depression; 20–28: moderate
depression and 29–63: severe depression. Higher
total scores indicate more severe depressive symp-
toms28. We utilized the BDI-II test in our study.
The BAI is a 21-question multiple-choice self-
report inventory that is used for measuring the
severity of an individual’s anxiety. The BAI has a
maximum score of 63. A total score between 0-7
indicates minimal level of anxiety, 8-15: mild anx-
iety, 16-25: moderate anxiety and 26-63 points to a
severe anxiety. The score for each item ranges from
0-3 (Not at all - 0 points; mildly: It did not bother
me much - 1 point; moderately: It was very un plea -
sant, but I could stand it - 2 points; severely: I could
barely stand it - 3 points)29.
STATISTICAL ANALYSIS
We used SPSS 21.0 for data analysis. The data were
weighted and statistical significance was based on
two-tailed tests evaluated at the 0.05 level of signif-
icance. Univariate analyses were performed for the
socio-demographic characteristics of the sample.
The comparisons which include the numeric vari-
ables of more than 2 groups were analyzed by the
Kruskall-Wallis test. Under the assumption that the
data was distributed normally, independent T tests
were utilized for the representation of numeric data.
The correlations between the scales were tested
using Pearson’s Correlation Analysis. Multivariate
regression analysis was performed to investigate
the relation with impaired BI (IBI), feeling of lone-
liness and age, occupational status, education level,
marital status, and sex, duration of the disease, age
of onset of the disease, the number of attacks.
Results
SAMPLE DEMOGRAPHICS
Fifty MS patients (31 females, 19 males) were
enrolled in this study. All patients completed so cio -
demographic form, BDI, BAI, and BCS question-
aires. The mean age was 31.66 ± 7.88 years (ranged
from 15-50 years). The mean disease duration,
number of attacks, age of disease onset, and socio-
demographic findings are presented in Table 1.
Twenty-two patients were on interferon beta 1 A
therapy. Fourteen patients were on interferon beta 1
B therapy. Five patients were on glatiramer acetate
therapy. Four of the patients did not receive any
treatment. 
BODY IMAGE PERCEPTION, LEVELS OF ANXIETY, 
AND DEPRESSIVE SYMPTOMS 
BIP according to the BCS was significantly im -
paired in MS patients compared with the control
group. The mean BCS score was 86.54 ± 32.24 in
MS patients and 155.00 ± 20.90 in the healthy sub-
jects (p< 0.001). While MS patients had significant-
ly higher anxiety levels, depression scores were
similar in both groups. The mean BAI score was
18.50 ± 14.03 for MS patients and 10.06 ± 7.96 in
the control group (p=0.001). The BDI score of the
patients was 13.77 ± 11.61 and 11.91± 8.65 for the
controls (p=0.34). The BDI and the BAI subgroup
distributions are shown in Table 2.
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Table 1. Socio-demographic characteristics of the pati-
ents 
Patients n=50
Age (years) 31.66 ± 7.88
Gender
Male 19 (38.0%)
Female 31 (62.0%)
Marital status
Single, divorsed 17 (34.0%)
or widowed
Married 33 (66%)
Education level
Elementary school 18 (36.0%)
Secondary school 11 (22.0%)
High school 11 (22.0%)
University 10 (20.0%)
Occupational status
Unemployed, 25 (50.0%)
housewife or retired
Employed 20 (40.0%)
Student 5 (10.0%)
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FACTORS INFLUENCING BODY IMAGE PERCEPTION 
Multivariate regression analysis was used to deter-
mine the impact of different factors on BIP. The
mean BCS score was compared with age, occupa-
tional status, marital status, education level, and
sex. We found a significant association between
body image and marital status, age of the disease
onset, and the mean number of attacks (p=0.03,
p<0001, and p=0.01, respectively). Table 3 shows
multivariate regression analysis of BCS scores.
CORRELATES OF IMPAIRED BODY IMAGE PERCEPTION 
Correlation analysis showed negative correlations
between BCS scores and age (r=- 0.44**, p<0.01),
and the mean age of the disease onset (r=-0.52**,
p<0.001). A positive correlation was detected with
the mean number of attacks (r=0.37*, p=0.02)
(*Correlation is significant at the 0.05 level [2-
tailed], **Correlation is significant at the 0.01 level
[2-tailed], Pearson Correlation Analysis). Being
single, divorced or widowed was also found to be
correlated with higher BCS scores. The mean BCS
score for single, divorced or widowed patients was
107.43 ± 31.42, and 75.40 ± 27.09 for married
patients (p=0.002, Independent Sample T Test). 
Pearson correlation analysis showed a positive
correlation between higher BCS scores and BDI
and BAI scores (r=0.53**, p<0.001, r=0.57**,
p<0.001). Increased depressive symptoms and
higher anxiety levels were also correlated with the
mean number of attacks (r=0.49**, p<0.01, r=0.33*,
p=0.02).
Finally, increased education level had negative
affect on BIP (p=0.04, Kruskal-Wallis Test). No
significant correlation was found between depres-
sive symptoms, anxiety levels, and drug therapy.
Discussion
In the wide symptom spectrum of MS, identifying
symptoms such as IBI, and related conditions are
essential to keep well-being and increase quality of
life. We aimed to determine how MS patients with-
out neurological deficit define and feel about their
body and whether they feel lonely or not.
Furthermore, another goal of the present study was
to evaluate the factors correlated with BIP. Our
study revealed that MS patients could have IBI,
even if they had no neurological deficits. Early dis-
ease onset and increased attack frequency had a sig-
nificant correlation with higher BCS scores. Higher
age, being single, divorced, or widowed, and
increased educational levels were also correlated
with higher BCS scores. Increased depressive
symptoms and higher anxiety levels were correlat-
ed with impaired BIP as expected.
Previous studies about body image in MS were
built on the theory that ‘the disturbance in body
image occurs when an individual with MS have a
physical disability and it is related with the degree
of physical impairment’30. In fact, our study showed
that the patients with MS who had no physical dis-
ability were more dissatisfied with their body image
than healthy subjects. Pfaffenberger et al. reported
lack of correlation between impaired BIP and
EDSS scores and showed more frequent IBI in
mildly impaired MS patients25. Samonds et al. eval-
uated more disabled patients with MS and found
that 45% of the patients were dissatisfied with their
body images30. 
Among the studies using validated question-
naires to investigate possible depression, the preva-
lence of depression ranged from 6.94% to 70.1% in
Table 2. The subgroup distributions of Beck depression
and anxiety scales 
n %
BDI Minimum 29 58.0
Mild 5 10.0
Moderate 10 20.0
Severe 6 12.0
BAI Minimal 12 24.0
Mild 14 28.0
Moderate 9 18.0
Severe 15 30.0
50 100.0
BDI: Beck depression inventory, BAI: Beck anxiety inventory
Table 3. Multivariate regression analysis of impaired
body image influenced by different factors 
Impaired Body Image
B 95% CI P
Age -1.08 -2.45–0.29 0.12
Occupational -2.97 -20.12–14.18 0.73
status
Education level -1.11 -9.09–11.32 0.83
Marital status -24.12 -45.94–2.29 0.03
Sex -6.38 -25.64–12.88 0.51
Duration of -1.38 -3.24–0.47 0.14
the disease
Age of the -2.26 -3.42–1.10 <0.001
disease onset
Number 7.30 1.62–12.99 0.01
of attacks
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MS patients31, 32. We found that 32.0% of MS pa -
tients had moderate or severe depressive symptoms.
Contrary to excessiveness of researches of depres-
sion in MS, less attention has been paid to anxiety
disorders22. Several studies using self-report scales
for anxiety have found the prevalence of clinically
significant anxiety ranging from 25% to 41%3. 48%
of our patients had moderate or severe anxiety lev-
els regardless the duration of the disease or attack
frequency. While MS patients had significantly
higher anxiety levels, depression scores were simi-
lar in both groups in our study. A positive correla-
tion between higher BCS scores and BDI and BAI
scores were detected. Similar BDI scores in two
groups might be due to lower number of patients or
being at the early stages of disease and having no
neurological deficits.
This study had some limitations since the tests we
used were filled out by the subjects and there was no
psychiatric interview with the subjects beforehand.
The number of subjects we studied was relatively
small. A second control group with neurological
deficits (EDSS>0) would be more valuable.
Mental comorbidity remains underdiagnosed
and undertreated in MS33, 34. Nowadays, body image
perception becomes more important for individuals
in the process of creating an identity and expressing
oneself. As imagery increases and moral values
weaken, people’s references and judgements on
their body become more influential. Chronic dis-
ease accompanied by feeling of inadequacy and
unworthiness cause more psychiatric symptoms.
These negative influences affect the course of the
disease adversely. Early recognition of IBI, loneli-
ness, depression, and anxiety in MS and their corre-
lates have major importance because they are im -
portant predictors of morbidity, mortality, and qual-
ity of life in MS. An extensive neuropsychiatric
approach is essential for all of the patients with MS.
Further investigations involving the patients with
neurological deficits in a more detailed manner are
needed.
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ESETTANULMÁNY
AXILLARY MONONEUROPATHY AFTER HERPES ZOSTER
INFECTION MISDIAGNOSED AS NEUROPATHIC PAIN
Sıdıka Sinem GÜL, Emel OGUZ AKARSU  
Sakarya University Training and Research Hospital, Department of Neurology, Sakarya, Turkey
HERPES ZOSTER-FERTÔZÉST KÖVETÔ, TÉVESEN
NEUROPATHIÁS FÁJDALOMNAK DIAGNOSZTIZÁLT
AXILLARIS MONONEUROPATHIA 
Gül SS, MD; Oguz Akarsu E, MD
Ideggyogy Sz 2019;72(1–2):55–58.
A herpes zoster (HZ) -fertôzést követô végtagbénulás a HZ-
fertôzés ritka szövôdménye, ami általában a HZ-fertôzés
eredményeképpen kialakuló mononeuropathia
következménye. A 77 éves férfi beteg panaszai a jobb kar-
ján jelentkezô fájdalommal kezdôdtek, majd négy nap
elteltével viszketô, vörös laesiók jelentkeztek ugyanazon 
a területen. Egy héttel késôbb a beteg jobb karjának
gyengeségérôl számolt be. A fizikális vizsgálat és az
elektro miográfia izolált axillaris mononeuropathiát igazolt.
Ismertetjük a HZ-fertôzés ritka szövôdményeképpen
kialakuló, különös figyelmet érdemlô axillaris mononeu-
ropathia esetét.
Kulcsszavak: axillaris mononeuropathia, herpes zoster,
neuropathiás fájdalom
Zoster-associated extremity paresis is a rare complication
of herpes zoster (HZ) and is usually due to zoster-associ-
ated mononeuropathy. Complaints of a 77-year-old man
started with pain in his right arm and 4 days later he
developed itchy red HZ lesions in the same area. One
week later, the patient developed weakness in his right
arm. The patient was diagnosed with isolated axillary
mononeuropathy by physical examination and elec-
tromyography. Here, we present a case of axillary
mononeuropathy which is a rare complication of HZ
infection and needs particular attention.
Keywords: axillary mononeuropathy, herpes zoster, 
neuropathic pain
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Herpes zoster (HZ) is a disease that occurs oftenat the 6th decade with the reactivation of latent
zoster virus in the dorsal root ganglion after a vari-
cella infection, which is a childhood disease1. Pain
is the most common and usually the first symptom.
Usually unilateral, vesicular rash with dermatomal
distribution occurs within 48 to 72 hours following
pain2. HZ virus can affect motor and/or sensory
peripheral nerves by 5% to 30%3. Complications of
the disease include central nervous system involve-
ment and segmental muscle paralysis2. Segmental
muscle paralysis can occur in overlapping myoto-
mes and can be seen in 7% of patients with vesicu-
lar lesions3.
Herein, we present a rare complication of isola-
ted axillary HZ infection, a case of isolated axillary
nerve mononeuropathy, diagnosed late due to neu-
ropathic pain.
Case
A 77-year-old male patient was admitted to the neu-
rology clinic with severe pain, rash and weakness in
the right arm. There was no known illness or drug
use in his own and family history. His complaints
started with pain on the right arm about 20 days ago,
and he had admitted to dermatology when itchy red
lesions developed in the same region 4 days after
pain. Oral acyclovir treatment was started by derma-
tology with the diagnosis of herpes zoster. After one
week, weakness developed on the right arm of the
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patient, and pregabalin was prescribed for neuropat-
hic pain at a dose of 150 mg/day; this dose was inc-
reased to 300 mg/day over two weeks, believing that
there was a restriction in movements because of the
pain. Due to the continuing complaints, the patient
was referred to our neurology clinic.
On physical examination, there were vesicular
eruptive lesions proximal to the right upper extre-
mity including axillary nerve distribution (Figure 1).
The neurological examination revealed shoulder
abduction of 0/5, elbow flexion and extension of
5/5, wrist flexion and finger flexion and extension
strength of 5/5. In the sensory examination, there
were no features other than severe hyperesthesia
and allodynia in the dermatomal area of axillary
nerve distribution in the right upper extremity.
Nerve conduction studies revealed symmetric and
normal median sensory nerve conductions from
thumb and 3rd finger and normal ulnar sensory
nerve conduction from 5th finger. Bilateral median
and ulnar motor responses were also symmetric and
normal. The axillary nerve compound muscle ac -
tion potential amplitude was 6.8 millivolts on the
left side, whereas there was no potential recorded
on the right. Needle electromyography (EMG) sho-
wed polyphasic motor unit potentials with discrete
recruitment pattern and denervation potentials at
rest from deltoid and teres minor muscles. Other
muscles examined were normal (Figure 2).
With these findings, isolated axillary nerve
mononeuropathy was considered secondary to a
herpes zoster infection. The pregabalin dose was
increased. The patient was examined by physical
therapist and referred to physiotherapy program.
Discussion
Here, isolated axillary mononeuropathy, a very rare
complication of HZ, was presented. Pain and allo -
dynia, a very common complication of HZ, may
mask muscle weakness, as in our patient. It has
been reported that early diagnosis of these compli-
cations and the administration of intravenous acyc-
lovir and steroid therapy have positive prognostic
effects and that the disease progresses with marked
improvement4. However, since our patient had been
evaluated late in the neurology clinic and EMG
laboratory, these treatments had not been conside-
red and he had been referred to physical therapy.
It has been reported that HZ infection is associa-
ted with peripheral motor weakness in 3-5% of pati-
ents with cutaneous zoster and that the underlying
mechanism cannot be clearly determined5. It is beli-
eved that it may be caused by the spread of the virus
or the involvement associated with the virus to spi-
nal cord, roots or peripheral nerve sprouting from
dorsal root ganglion6. In another study, however,
motor nerve involvement has been explained by
local neuritis caused by virus in the spinal nerve
including the motor axons7. In support of this view,
viruses and products were found in the endoneuri-
um, perineurium and epineurium of the peripheral
nerve8. Motor involvement typically occurs 3-20
days after cutaneous symptoms3.
It is usually localized in the segment affected by
the rash: herpes zoster peripheral facial weakness
can be seen together with rash in oticus and ear
canal (Ramsay-Hunt syndrome), ophthalmoplegia
due to the effect on third cranial nerve, weakness in
upper extremity together with cervical dermatomal
Figure 1. Vesicular eruptive lesions proximal to the right
upper extremity
Figure 2. Axillary nerve compound muscle action potential ampli-
tude. A: left, B: right
involvement, and lower extremity weakness due to
lumbosacral herpes zoster involvement9.
Although radiculopathy is the most frequent
cause of HZ-related motor weakness10, 11, several
studies reported plexus injury as well6, 12, 13. In addi-
tion to radiculopathy and plexopathy, mononeuro-
pathy cases with affected median, ulnar, long thora-
cic, phrenic, femoral and anterior interosseous ner-
ves have also been reported5, 6, 14. In a study conduc-
ted by Yoleri et al., the most commonly affected
peripheral nerve has been reported to be the facial
nerve followed by the upper extremity nerve2.
In the brachial plexus neuritis due to HZ, a
symptom in upper extremities is expected15. Apart
from that, segmental paralysis of the upper extre-
mity can also be seen in peripheral nerve inflamma-
tion such as isolated axillary mononeuropathy due
to HZ, as presented by Aktaş et al.16. In our case
upper extremity weakness developed following HZ
infection. It is believed to be caused not by the bra-
chial plexus, but by the isolated axillary nerve invol-
vement, according to the upper extremity EMG per-
formed to determine the location of the lesion.
HZ is a disease frequently seen in immunocom-
promised individuals or elderly people for a variety
of reasons17. Other factors that may be responsible
for the activation of latent infection include diabe-
tes mellitus, spinal anesthesia, malignancies and
lymphoma, steroid therapy, immunosuppressive
agents and conditions associated with immuno-
suppression such as AIDS18, 19. In our patient’s his-
tory, there were no disease or medication that could
cause immunosuppression. The age of the patient
can be considered a risk factor.
Peripheral neuropathy or neuritis electrodiagnos-
tic symptoms may include both sensory and motor
nerve symptoms. The amplitude of sensory nerve
action potential is typically reduced or may be lost
depending on the severity. Compound motor action
potentials are frequently affected, and amplitude
and signaling speed may decrease. In the examina-
tion of the relevant muscles with needle, unusual
input activity can be seen, including positive sharp
waves and fibrillation potentials20. In the nerve con-
duction examinations of our patient, axillary nerve
compound muscle action potential was not recor-
ded, and discrete motor unit potentials were obtai-
ned in concentric needle EMG on the deltoid and
teres minor muscles.
It has been reported that the prognosis of motor
impairment secondary to HZ is generally good and
more than half of the patients has recovered full
motor strength5, 21. This good prognosis can be achi-
eved by appropriate treatment of infection, sympto-
matic treatment of the patient’s neuropathic pain,
and most importantly by appropriate rehabilitation
process. In our patient, axillary nerve paresis was
detected late and our patient was admitted to the
physical therapy program in the late period, where
there was no significant improvement in the paresis
after one month.
Electromyography can reveal the affected ana-
tomy clearly in HZ infection. However, vesicular
lesions in these patients and allodynia in this period
are the factors limiting early EMG examination.
We believe that it is appropriate to start treatment
without waiting for the appropriate time for EMG
in any patient with segmental muscle paresis found
in neurological examination.
As a result, segmental muscle weakness in pati-
ents with neuropathic pain and allodynia may mask
an effect on the peripheral nervous system.
Therefore, in addition to the treatment of infection
in the patients followed-up due to HZ infection,
questioning of accompanying symptoms and per-
forming electrodiagnostic tests may reveal the
affected anatomy clearly. It is important to identify
the location of involvement in patients with rare
segmental motor impairment, as it may affect the
rehabilitation process of the patients.
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Célkitûzés – Stroke-betegeknél ritkán jelentkezik izolált kéz-
gyengeség, amit gyakran tévesen perifériás idegrendszeri
kórképként diagnosztizálnak. A téves diagnózis késleltetheti
a kóreredet meghatározását és a stroke kezelését. A tanul-
mány célja, hogy felhívja a figyelmet: izolált kézgyengeség
esetén fontos a lehetséges stoke-diagnózisra is gondolni, és
ellenôrizni ezt a lehetséges etiológiát.
Anyag és módszerek – A vizsgálatba nyolc, izolált kéz-
gyengeséggel jelentkezô beteget vontak be (négy férfi, négy
nô), akik esetében az akut corticalis infartust cranialis MRI
bizonyította. Rendelkezésre álltak a betegek demográfiai
adatai, fizikális és radiológiai leletei, továbbá értékelték az
infarktus lateralizációját és etiológiáját.
Eredmények – A betegek átlagos életkora 61,8 ± 12 év
volt. Az izolált kézgyengeség négy beteg esetében a domi -
náns kézben jelentkezett. Az etiológia és a klinikai tünetek
alapján három beteg esetében cardialis embolia állt a
stroke hátterében, ezeknél a betegeknél fôleg radiális oldali
(hüvelyk- és mutatóujj) ujjgyengeség jelentkezett. További
három beteg esetében nagyér-atherosclerosist lehetett kimu-
tatni, kettejük esetében dominánsan ulnaris oldali (kis- és
gyûrûsujj) ujjgyengeség, egy betegnél általános ujj-
gyengeség jelentkezett. Két ismeretlen etiológiájú stroke-
betegnél általános ujjgyengeség jelentkezett.
Következtetés – A korai diagnózis és a betegek megfelelô
kezelése érdekében alapvetô fontosságú, hogy izolált kéz-
gyengeséggel jelentkezô beteg esetén a klinikus a perifériás
idegrendszeri kórképek mellett a stroke lehetséges etiológiai
szerepére is gondoljon. Dominánsan radiális oldali ujj-
gyengeség esetén a lehetséges cardioemboliás kóreredetet
is figyelembe kell venni, míg dominánsan ulnaris oldali ujj-
gyengeség esetén az arteria carotis betegségeire kell
gyanakodni.
Kulcsszavak: stroke, izolált kézgyengeség, 
radiális oldali ujjgyengeség, ulnaris oldali ujjgyengeség,
általános ujjgyengeség
Background and aim – Isolated hand weakness is an
uncommon condition in stroke patients. It is frequently
confused with peripheral nerve system (PNS) pathologies;
misdiagnosis may delay identification of the etiology and
treatment of stroke. Herein, we aimed to underline the
necessity of keeping the diagnosis of stroke in mind in
case of patients with isolated hand weakness and to
assess the etiology of stroke.
Materials and methods – A total of eight patients (four
females and four males), who are presented with isolated
hand weakness and had acute cortical infarction docu-
mented via cranial MRI, were enrolled in the study.
Demographic characteristics, physical and radiological
findings of the patients, as well as the lateralization and
etiology of infarction were evaluated.
Results – The mean age of the patients was 61.8 ± 12
years. Isolated hand weakness was in the dominant hand
in four patients. According to the etiology and clinical
signs, the stroke was cardioembolic in three patients and
they had predominant radial-side (thumb and index) fin-
ger weakness. Large vessel atherosclerosis was present in
three patients; two patients with predominant ulnar-side
(little and ring) finger weakness and one patient with uni-
form finger weakness; there were two patients with stroke
of undetermined etiology and they had uniform finger
weakness.
Conclusion – Keeping stroke in mind together with PNS
pathologies in case of isolated hand weakness is critical
for early diagnosis and treatment of the patients. In addi-
tion, cardioembolic focus should be considered in case of
predominant radial-side finger weakness, whereas partic-
ular attention should be paid to carotid artery diseases in
case of predominant ulnar-side finger weakness.
Keywords: stroke, isolated hand weakness, 
radial-side finger weakness, ulnar-side finger weakness,
uniform finger weakness
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Isolated hand weakness due to cortical infarction isan uncommon condition accounting for less than
1% of overall ischemic stroke cases1, 2. It is also cal-
led as pseudoperipheral palsy. Using functional
MRI (fMRI), Yousry et al stated that anatomic loca-
lization of motor hand region on axial plane is found
in the precentral gyrus in the shape of omega or
epsilon3. The lesions of this region may cause isola-
ted hand weakness. In addition, lesions of the parie-
tal lobe, angular gyrus, white matter, postcentral
gyrus, ventroposterior thalamus, corona radiate, ba -
sal ganglia and posterior horn of the internal capsu-
le mimic the peripheral nerve lesions. The weakness
may either involve the wrist and all fingers globally
or be predominant in the ulnar-side (little and ring)
or radial-side (thumb and index) fingers4, 5. The neu-
rological deficits being limited to the hand only and
not accompanied by cortical, pyramidal or cerebel-
lar signs may result in misdiagnosing the disease as
peripheral nerve disease5. Despite the studies con-
ducted on this subject1, 2, the diagnosis of cortical
infarction could be overlooked for many times. This
leads to delay in diagnosing the ischemic cerebro-
vascular disease, which is the leading factor in labor
loss and mortality in the population, and plays an
important role in the life threatening disease. 
Herein, we aimed to underline the importance of
this subject by investigating clinical and radiologi-
cal features of eight patients with cortical infarcti-
on-related isolated hand weakness and the risk fac-
tors of stroke, as well as to assess the potential
clues.
Materials and methods
In this retrospective study, we reviewed the patients
aged between 50 and 90 years, who were presented
to the Istanbul Training and Research Hospital,
Neurology Clinic between January 2009 and
August 2013 with isolated hand weakness. Patients
without accompanying speech, coordination or sen-
sation disorder, without facial or lower extremity
weakness, and with acute infarction documented
via diffusion-weighted MRI taken within the first
24 hours following the onset of symptoms were
enrolled in the study.
DATA COLLECTION
Demographic data of all participants, as well as
computed tomography (CT) of the brain and brain
magnetic resonance imaging (MRI) (T1, T2 and dif -
fusion-weighted images), electrocardiogram (ECG),
transthoracic echocardiography (ECHO), carotid-
vertebral artery Doppler ultrasonography (USG),
and MRI angiography images were recorded.
Holter monitoring and transoesophageal ECHO fin-
dings were also recorded in those patients who
underwent these examinations when necessary. All
patients were examined by two neurologists, and
their medical histories and risk factors of stroke
were precisely investigated. 
The subtypes of ischaemic stroke were classified
according to the original “Trial of Org 10172 in
Acute Stroke Treatment (TOAST)” criteria6. Five
Table 1. Clinical and demographical characteristics of the patients with isolated hand weakness and the etiology of
infarction 
Patient 1 2 3 4 5 6 7 8
Gender M F M F F F M M
Age 84 71 54 67 86 75 70 55
Side of hand Right Right Left Left Left Left Right Left
weakness
Predominant PRFW PUFW PRFW PUFW PRFW UFW UFW UFW
finger weakness
HT (+) (+) (+) (+) (+) (+) (+) (+)
DM (+) (+) (–) (–) (–) (–) (–) (–)
CAD (+) (–) (+) (–) (–) (+) (–) (–)
Smoking (+) (–) (–) (–) (–) (–) (+) (+)
AF (+) (–) (+) (–) (+) (–) (–) (–)
TTE LVLWH N AT N EF: 45% N N N
US N L ICA N R ICA N N L ICA N
70% 70%  80%  
stenosis stenosis stenosis
Subtype CE LAS CE LAS CE U LAS U
M: male, F: female, PRFW: predominant radial-side finger weakness, PUFW: predominant ulnar-side finger weakness, UFW: uniform finger weakness,
HT: hypertension, DM: diabetes mellitus, CAD: coronary artery disease, AF: atrial fibrillation, transthoracic echocardiography, US: carotid-vertebral
artery Doppler ultrasonography, LVLWH: left ventricle lateral wall hypokinesia, AT: atrial thrombus, EF: ejection fraction, L ICA: left internal carotid
artery, R ICA: right internal carotid artery, CE: cardioembolic, LAS: Large atherosclerotic, N: normal, U: undetermined
major categories of the TOAST criteria are: large-
artery atherosclerosis including large-artery throm-
bosis and artery-to-artery embolisms, cardio-embo-
lisms, small artery occlusions, stroke of another
determined cause, and stroke of undetermined
cause. One of the following two items must be pre-
sent to make the diagnosis of stroke of undetermi-
ned cause:
1) No etiology despite comprehensive examina-
tion.
2) Most likely cause undetermined or with > 1 po -
tential cause detected.
The definitions of subtypes were made accor-
ding to the risk factor profiles and clinical features
of the patients and the results of diagnostic tests.
CT, magnetic resonance imaging, vascular imaging
(carotid duplex, transcranial Doppler), electrocardi-
ogram, and echocardiography were performed, and
pro-thrombotic syndromes were assessed.
Results
The mean age of the patients, of whom four (50%)
were female and four (50%) were male, was 61.8 ±
12 years (Table 1). There was flexor-type Babinski
reflex in all patients. The weakness was in the right
hand in three patients and in the left hand in five pati-
ents. However, considering the hands as dominant
and non-dominant, four patients had weakness in the
dominant hand and four patients had weakness in the
non-dominant hand. According to the etiology and
clinical signs, the stroke was cardio-embolic in three
patients and they had predominant radial-sided fin-
ger weakness. Large vessel atherosclerosis was pre-
sent in three patients; two patients with predominant
ulnar-sided finger weakness and one patient with
uniform finger weakness; there were two patients
with stroke of undetermined etiology and they had
uniform finger weakness (Table 1).
Discussion
The present study evaluated demographic data, risk
factors of stroke, and the relation of predominant
finger weakness with the etiology of stroke in eight
patients with isolated hand weakness due to cortical
infarction. While cardioembolic stroke was deter-
mined in the patients with radial-side finger weak-
ness, severe carotid artery stenosis was determined
in the patients with ulnar-side finger weakness. 
The motor function of the hand is represented in
the precentral gyrus in a region that looks like an
inverse omega or epsilon3. On the other hand Caulo
et al identified new morphologic variants of the
motor cortex of the hand. The classic epsilon morp-
hologic variant could be further subdivided into 3
forms: epsilon, medially asymmetric epsilon, late-
rally asymmetric epsilon; they also defined null
variant7. In our study all cranial MRI lesions of the
patients do not conform to the classic omega and
epsilon shape. We think that this new classification
is more inclusive and easy to identify the motor cor-
tex of the hand. 
In our study, the weakness was in the radial-side
fingers in three, in the ulnar-side fingers in two, and
in all fingers in three of the patients (Table 1).
Diffusion-weighted MRI showed in all patients
acute cortical infarction areas in the precentral
gyrus (Figure 1). The lesions of this region, fre-
quently the small infarctions, may lead to isolated
hand palsy. The weakness may be predominant in
the ulnar-side or in the radial-side fingers4, 8. This
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Figure 1. Above: Diffusion-Weighted Images (DWI) of the patients. Below: Apparent Diffusion Coefficient (ADC) mapping
images of the patients
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might have resulted from the fact that the medial
portion of the precentral knob representing topog-
raphically ulnar-sided fingers may correspond to
the border zone area between the middle cerebral
artery (MCA) and the anterior cerebral artery (ACA),
whereas the lateral portion representing radial-side
fingers is supplied by distal MCA branches8. This is
consistent with somatotopic representation of digits
in the motor cortex9. The localization of the lesions
in the present cases corroborates this finding.
However, there may be significant individual varia-
tion of motor topography and anatomical variations
can cause different clinical presentations, according
to the artery and its dominant branches8. Some stu-
dies reported that none of the patients showed
weakness limited strictly to one or a few fingers, all
patients had varying degrees of ulnar and radial side
weakness1, 10. In some case reports, isolated index
finger weakness due to precentral knob infarction
was described11, 12. Ueno et al reported a case with
precentral knob area infarct, which caused motor
and sensory impairment that was similar to ulnar
nerve palsy13. Moreover, some studies reported that
isolated hand weakness was presented with parietal
lobe infarctions, particularly with angular gyrus
ischemic lesions4, 14. So it was stated that the cont-
rol center of hand movements is not limited to the
precentral knob area alone4, and finger movements
are rather controlled by a widely distributed net-
work than specific functionally and spatially sepa-
rated groups of neurons controlling each finger15, 16. 
In general, stroke-related paresis is significant in
the distal extremity; however, it may be seen in the
proximal aspect depending on the localization of
lesion. Some cases have taken place in the literatu-
re as isolated shoulder paresis17, 18. Weakness was in
the distal region in all of the present cases. 
In several studies, generally embolic source was
determined as stroke etyology2, 5, 8. Regarding the
relation between the etiology of stroke and the pre-
dominant finger weakness, only a few studies4, 5, 8
and case reports19, 20 mentioned about it. Kim repor-
ted that weakness of the radial-side fingers was
more often associated with embolic mechanisms as
the ulnar-side finger weakness7. Chen at al reported
a case series with six patients in which four patients
had uniform weakness and from the two remaining
patients one had radial weakness (etiology of stroke
was undetermined), while the other had ulnar weak-
ness due to atherosclerotic infarction of hand knob
area4. Uribe Roca et al reported two patients with
predominant radial side weakness due to infarction
of hand knob area; the etiology of the stroke could
not be determined in these patients19. de Medeiros
et al reported a patient with hand-knob infarction
due to cardioembolism which caused ulnar side
weakness20. In the present study, stroke was cardio-
embolic in the patients with radial-side weakness,
whereas severe carotid stenosis was detected in the
patients with ulnar-side weakness. 
It is known that isolated hand weakness usually
has good prognosis. The patients recover comple-
tely, or almost completely2, 4, 21. The good recovery
can be associated with small infarction size and
reorganization of primary motor cortex2, 22. The pre-
sent eight cases recovered almost completely as well
over the course of the 6 month follow-up pe riod. 
There are some limitations in this study: its ret-
rospective design and that exact statistical conclusi-
ons cannot be made because of the low number of
cases. 
In conclusion, we reviewed isolated hand weak-
ness with etiological and demographic data in eight
cases as we think that the diagnosis of stroke is usu-
ally overlooked. Keeping the possible diagnosis of
stroke in mind together with PNS in isolated hand
weakness is of great importance for early diagnosis
and treatment of patients. Although there are vario-
us different clinical outcomes in the literature, we
suggest that patients with radial-side finger weak-
ness should be screened for the focus of artery-to-
artery or cardiac embolus, whereas special attention
should be paid to carotid artery diseases in the pati-
ents with ulnar-side finger weakness. Although the
isolated hand weakness is almost completely
improved, identifying the risk factors and the etio-
logy of stroke properly is important in preventing
recurrent strokes, which might be more serious.
Conflict of interest: None.
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Hereditary hemorrhagic teleangiectasia (HHT, Osler-
Rendu-Weber disease) is an autosomal dominantly
inherited disorder caused by the mutation of several
possible genes and characterized by malformations of
the arteriovenous system in multiple organs. The clinical
diagnosis is based on the Curaçao criteria ((1) sponta-
neous, recurrent epistaxis; (2) teleangiectasias in char-
acteristic sites (lips, oral cavity, nose, fingers); (3) viscer-
al lesions (gastrointestinal, pulmonary, cerebral, spinal);
(4) affected first degree relative). The aim of this study is
to present the first genetically confirmed Hungarian case
of hereditary hemorrhagic teleangiectasia with multiple
ischemic strokes. Our 70-year-old woman has been suf-
fering from severe epistaxis since her childhood and
presented gastrointestinal bleeding during her adult-
hood as well. The characteristic skin lesions developed
in the 5th decade of life. She was admitted to our
department with loss of consciousness and fluctuating
speech and swallowing problems. MRI of the brain sup-
plemented with angiography revealed multiple arteri-
ovenous malformations and multiple subacute ischemic
lesions. The EEG demonstrated slowing of electric activi-
ty in the left frontal lobe. The neuropsychological
assessment showed deficits in anterograde memory and
executive functions. The diagnostic work-up for other
A hereditaer haemorrhagiás teleangiectasia (HHT,
Osler–Rendu–Weber-kór) olyan autoszomális domináns
módon öröklôdô, több lehetséges gén mutációja által
okozott megbetegedés, amit az arteriovenosus rendszer
több szervben is megjelenô malformációja jellemez. 
A klinikai diagnózist a Curaçao-kritériumok [1. spontán,
visszatérô epistaxis; 2. karakterisztikus lokalizációban 
elhelyezkedô teleangiectasiák (ajak, szájüreg, orr, ujjak);
3. visceralis laesiók (gastrointestinalis, pulmonalis, cereb -
ralis, spinalis); 4. elsôfokú érintett családtag] alapján
állíthatjuk fel. A jelen közlemény célja Magyarországon
elsôként egy multiplex ischaemiás stroke-kal társuló,
genetikailag igazolt HHT-s eset ismertetése.
70 éves nôbetegünk gyermekkora óta súlyos orrvérzésektôl
szenvedett, felnôttkorára gastrointestinalis vérzései jelent -
keztek. Bôrtünetei életének 5. évtizedében jelentkeztek a
típusos lokalizációkban. Osztályunkra eszméletvesztéses
rosszullét, fluktuáló beszédzavar, valamint nyelészavar
miatt került. Az angiográfiás felvételekkel is kiegészített
koponya-MRI több lokalizációban igazolt arteriovenosus
malformációt, valamint szubakut multiplex ischaemiás 
laesiónak megfelelô eltéréseket. Az EEG-vizsgálat lassult
elektromos tevékenységet mutatott a bal frontális lebenynek
megfelelôen. A beteg neuropszichológiai állapotfelmérése
során az anterográd memória és a végrehajtó funkciók
Levelezô szerzô (correspondent): ZÁDORI Dénes, MD, PhD, Szegedi Tudományegyetem, 
Általános Orvostudományi Kar, Szent-Györgyi Albert Klinikai Központ, Neurológiai Klinika; 
6725 Szeged, Semmelweis u. 6. Telefon: (06-62) 545-348, fax: (06-62) 545-597, 
e-mail: zadori.denes@med.u-szeged.hu
Érkezett: 2018. június 24. Elfogadva: 2018. augusztus 6.
#OPEN#RIT
| Hungarian | http://dx.doi.org/10.18071/isz.72.0065 | www.elitmed.hu
66 Salamon: Az Osler–Rendu–Weber-kór neurológiája
Ahereditaer haemorrhagiás teleangiectasia (HHT,Osler–Rendu–Weber-kór) olyan autoszomális
domináns módon öröklôdô megbetegedés, amit kli-
nikailag teleangiectasiák, valamint különbözô lo -
kalizációban elhelyezkedô arteriovenosus malfor-
mációk jellemeznek1. A betegség prevalenciája
1:50002, 3. A teleangiectasiák elsôsorban az acralis
területeket, az ajkat, a száj- és orrüreget érintik.
Arteriovenosus malformációk elôfordulhatnak a tü -
dôben, a gastrointestinalis rendszerben (belek, máj),
valamint a központi idegrendszerben (cerebralisan
és spinalisan). A klinikai diagnózist a Curaçao-kri-
tériumok alapján állíthatjuk fel (definitív: ≥ 3 krité-
rium teljesül; lehetséges: 2 kritérium teljesül; < 2
kritérium teljesülése esetén a diagnózis nem va ló -
színû): spontán, visszatérô orrvérzés; teleangiecta-
siák a karakterisztikus lokalizációkban; a fentebb
részletezett lokalizációjú visceralis laesiók jelenlé-
te; valamint egy elsôfokú érintett rokon4. A betegség
hátterében az esetek 85%-ában a TGF-β szignalizá-
ciós útvonalban szerepet játszó ENG gén által kó dolt
endoglin fehérje (HHT 1-es típus), az ACVRL1 gén
által kódolt activin receptorlike ki nase 1 (ALK1) fe -
hérje (HHT 2-es típus), valamint a MADH4 gén
által kódolt SMAD family member 4 (SMAD4)
fehérje (juvenilis polyposis szind ró ma/HHT) mutá-
ciói állhatnak, 15%-ban pedig vélhetôen egyéb mu -
tációk vezethetnek a kórkép kialakulásához, azaz
je lentôs fokú genetikai heterogenitás jellemzi (1.
táb lázat)5. A különbözô genetikai mutációk össze-
függést mutatnak az arteriovenosus malformációk
lokalizációjával. A HHT 1-es típusban gyakoribb a
pulmonalis és a cerebralis érintettség. A HHT 2-es
1. táblázat. A hereditaer haemorrhagiás teleangiectasia genetikai heterogenitása
Kromoszomális Fenotípus (MIM) Öröklôdés Gén (MIM)
lokalizáció
9q34.11 hereditaer haemorrhagiás teleangiectasia, AD ENG, END, HHT1, ORW (131195)
1-es típus (187300)
12q13.13 hereditaer haemorrhagiás teleangiectasia, AD ACVRL1, ALK1, HHT2 (601284)
2-es típus (600376)
5q31.3-q32 hereditaer haemorrhagiás teleangiectasia, ? HHT3, ORW3 (601101)
3-as típus (601101)
MIM: Mendelian Inheritance in Man azonosító
AD: autoszomális domináns
characteristic alterations identified an arteriovenous
malformation in the left lung. The genetic analysis
demonstrated a heterozygous mutation in the 7th exon
of the ENG gene at position 834 resulting in a thymine
duplication and an early stop codon by a frame shift.
The present case is largely similar to those already
described in literature and draws the attention to the
importance of multidisciplinary collaboration in the care
of HHT patients.
Keywords: hereditary hemorrhagic teleangiectasia, Osler-
Rendu-Weber disease, arteriovenous malformation
érintettsége volt valószínûsíthetô. A beteg részletes kivizs-
gálása során a bal tüdôfélben arteriovenosus malformációt
diagnosztizáltak. Genetikai diagnosztika során az endoglin
gén 7. exonjában a 834. pozícióban egy heterozigóta for-
mában jelen lévô timinduplikáció igazolódott, ami keretel-
tolódás révén egy korai stop kodon kialakulását ered-
ményezte. Az ismertetett eset nagymértékben hasonlít a
szakirodalomban már leírtakhoz és a multidiszciplináris
együttmûködés jelentôségére hívja fel a figyelmet a HHT-s
betegek ellátásában.
Kulcsszavak: örökletes vérzéses teleangiectasia,
Osler–Rendu–Weber-kór, arteriovenosus malfomatio
RÖVIDÍTÉSEK
ACVRL1: activin A receptor like type 1
AKV: Addenbrooke kognitív vizsgálat
ALK1: activin receptor like kinase 1
CT: komputertomográfia
DWI: diffúziósúlyozott képalkotás
EEG: elektroencefalográfia
ENG/END: endoglin
F(7): frontális EEG-elvezetés (7-es elektróda)
FLAIR: folyadékelnyomásos inverziós képalkotás
Hgb: hemoglobin
HHT: hereditaer haemorrhagiás teleangiectasia
Htk: hematokrit
Hz: Hertz
MADH4: Mothers against decapentaplegic homolog 4
MRI: mágnesesrezonancia-képvizsgálat
MRA: angiográfiás mágnesesrezonancia-képvizsgálat
ORW: Osler–Rendu–Weber-kór
S8: 8-as tüdôszegmentum
SMAD4: SMAD family member 4
T(3/5): temporalis EEG-elvezetés (3/5 elektróda)
TGF-β: transzformáló növekedési faktor β
és a HHT 3-as altípusokban ezzel szem ben a he -
paticus érfejlôdési zavar fordul elô na gyobb gyako-
risággal6. Az esetek mindössze 8-10%-á ban van
jelen központi idegrendszeri érintettség. A leggya-
koribb manifesztációk a cerebralis ischaemia, vala-
mint az agytályog7. Ezek hátterében az esetek egy
részében a szimultán jelen lévô pulmonalis arterio-
venosus malformáció miatti jobb-bal sönt révén lét-
rejövô paradox thrombo-, valamint szeptikus embo-
lisatiók állnak8. Továbbá a betegek egy részében a
központi idegrendszerben jelen lehetnek a követ-
kezô érfejlôdési malformációk: cavernoma, duralis
fis tula, spinalis és cerebralis arteriovenosus malfor-
mációk, illetve intracranialis aneurysmák9. A ki -
vizs gálás interdiszciplináris (gasztroenterológus,
fül-orr-gégész, neurológus, radiológus, tüdô gyó -
gyász, sebész) együttmûködést igényel. Szükséges
a pulmonalis, gastrointestinalis, neurológiai mal for -
mációk szûrése. A neurológiai kivizsgáláshoz hoz -
zátartozik a koponya-MRI, amelynek tartalmaznia
kell angiográfiás, valamint DWI-szekvenciákat is.
Az esetleges epileptiform mûködészavar detektálá-
sa céljából EEG-vizsgálat szükséges6. A koponya-
MRI/-MRA a betegségre jellegzetes érfejlôdési el -
téréseket, multiplex ischaemiákat ábrázolja. Fel te -
he tôen mangán lerakódása okozza a basalis gang -
lio nok területén a T1-súlyozott képeken látható hi -
perintenzitást10.
Esetismertetés
A 70 éves nôbeteg néhány másodpercig tartó esz-
méletvesztés, valamint fluktuáló beszéd- és nye -
lés zavar miatt került felvételre klinikánkra. Távo -
labbi anamnézisébôl kiemelendô, hogy már gyer-
mekkora óta kifejezett orrvérzések miatt fül-orr-
gégészeten kezelték. Felnôttkorára jelentkeztek
gastrointestinalis vérzéses panaszai, ami miatt
rész letes gasztroenterológiai kivizsgálása történt
és felismerésre kerültek az elsôsorban coecalis
dominanciát mutató angiodysplasiái, valamint a
máj 5-ös szegmentumában lévô haemangiomája.
Krónikus microcytaer anaemiája miatt hematoló-
giai gondozás keretében vaspótlásban részesült.
Bôrtünetei 50 éves korában kezdôdtek, amelyeket
bôrgyógyász teleangiectasiának véleményezett.
Ezenkívül a beteg ismert hypertoniás, valamint
korábban cholecystectomián és hysterectomián
esett át. Családi anamnézis vonatkozásában a be -
teg édesapját nem ismerte, édesanyja korábban
elhunyt, a betegségre jellegzetes tüneteket nem
mutatta (1. ábra). Egy 52 éves férfi gyermeke van,
aki egészséges, sem bôrgyógyászati, sem vérzéses
tüneteket nem mutat.
A beteg neurológiai vizsgálatakor jobb oldali
centrális hypoglossus- és facialis paresist találtunk.
Beszédét akadozó, nehezített szóformálás jellemez-
te. Az ajkakon, a fülkagylókon, az ujjperceken,
valamint a háton fellelhetôk voltak a teleangiectasi-
ák (2. ábra). Habár a Mini Mentál Teszt pontszá-
mában (28/30 pont), valamint az AKV-összpont-
számban (82/100 pont) csak kisfokú csökkenés volt
észlelhetô, a részletes neuropszichológiai állapot-
felmérés során elsôsorban a végrehajtó funkciók,
valamint a verbális és téri-vizuális memória enyhe
fokú zavara igazolódott. A végrehajtó funkciók te -
kintetében esetünkben átlagosan a szemantikus
fluencia 13 szó, a betûfluencia 10 szó volt. A Rey
komplex ábra másolása 81% (29,5/36 pont) volt,
ami a stratégiahasználat hiányát igazolta. A komp-
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1. ábra. Hereditaer haemorrhagiás teleangiectasiával
diagnosztizált betegünk családfája 
p: proband, V (poz./neg.): genetikai vizsgálaton átesett
(pozitív/negatív), kettôs vonal: válás, római szám: gene-
ráció, arab szám: a generáción belüli jelölés
2. ábra. A hereditaer haemorrhagiás teleangiectasia jellegzetes
bôrtünetei betegünknél az ujjakon (A), valamint a fülkagylón (B)
A B
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lex munkamemória felmérése a Hallási Mon dat -
terjedelem (2,3 pont) és a Fordított Számterjedelem
(5 pont) Tesztekkel történt. A verbális munkame-
mória mérésére szolgáló Számterjedelem Teszt (6
pont) és a vizuospatialis munkamemória felmérésé-
re szolgáló Corsi Kocka Teszt (4 pont) lényegi elté-
rést nem mutatott. Mindezek alapján enyhe fokú
károsodás igazolódott a parietalis és a prefrontális
lebenyek mûködésében. Ennek kapcsán érdemes
kitérni a meglassult figyelmi tempóra is: a Pieron
Teszten mindössze 112 átnézett elem volt, azonban
a pontosság közel megfelelô volt (92,9%), valamint
a Frontális Funkcióbecslô Skála (17/18 pont) sem
mutatott lényegi eltérést. Az anterográd memória
tekintetében a deficit kifejezettebb volt a téri-vi -
zuális memória funkciók terén: a Rey komplex ábra
felidézése 0/36 pont, míg a Rivermead Visel ke dé -
ses Emlékezeti Teszt azonnali történetfelidézés fel-
adatában a beteg 3,5 pontot ért el a 21-bôl, késlel-
tetve nem volt lényegi információvesztés (2/21 pont).
A vizsgált laboreredményekben (ionok, cardialis
nek roenzimek, gyulladásos paraméterek, máj-, ve -
se funkció, kvalitatív vérkép, véralvadási paraméte-
rek) a microcytaer anaemián (Hgb: 99 g/l; Htk:
0,31) túl egyéb érdemi eltérés nem volt. Koponya
MR/MRA vizsgálat történt, ami jobb oldalon kis -
agyi, valamint bal oldalon frontális lokalizációjú
érmalformációt igazolt. Emellett bal oldalon insula-
risan-temporalisan, illetve parietooccipitalisan szá-
mos apró, diffúziógátlást is mutató FLAIR jelinten-
zív terület ábrázolódott, amelyek friss ischaemiás
károsodásoknak megfelelhettek. Bal oldalon occipi-
talisan mindezek mellett egy régi, 17 mm-es ischae-
miás károsodás is mutatkozott (3. ábra). A basalis
ganglionok területén T1-szekvencián hiperintenzitás
volt kimutatható, ami irodalmi adatok alapján össze-
függésbe hozható a hepaticus involvációval, a maga-
sabb életkorral, valamint a magas perctérfogattal10.
A basalis ganglion területi jelintenzitás-eltérés hátte-
rében továbbá felmerült a mangánlerakódás lehetô-
sége11. EEG-vizsgálat történt, ami a bal frontális
régió felett alkalomszerûen jelentkezô szoliter, vagy
rövid sorozatban megjelenô 2 Hz-es δ-hullám-tevé-
kenységet regisztrált. Ezen elektromos tevékenység-
gel idônként keveredve, vagy ezzel aszinkron módon
bal temporalisan (T3-T5-F7) szoliter δ-hullám-te -
vékenység, idôn ként 4-5 Hz-es θ-sorozat jelent meg
(4. áb ra). Nyaki ér-, valamint szívultrahang-vizsgá-
lat emboliaforrást nem detektált. HHT iránydiag -
nózissal mellkas-CT-angiográfiás vizsgálat készült,
ami az S8-as tüdôszegmentumban arteriovenosus
malformációt igazolt. Az esetleges pitvari septumde-
fektus, nyitott foramen ovale kizárása céljából mik-
robuborékokat tartalmazó sóoldattal kontraszt-echo-
kardiográfia történt, ami nem utalt jobb-bal söntre.
A beteg típusos anamnézise, a Curaçao-kritériumok
szerinti definitív diagnózis, valamint a differenciáldi-
agnosztikailag szóba jövô egyéb kórképek kizárása
után genetikai tanácsadást követôen célzott genetikai
vizsgálat történt, ami igazolta az endoglin gén 7.
exonjának 834. pozíciójában a timin nukleotid he -
3. ábra. Hereditaer haemorrhagiás teleangiectasiával
diagnosztizált betegünk koponya-MR- és -MRA-vizsgálata 
A, B: multiplex ischaemiás laesiók DWI-szekvencián,
C, D: cerebellaris, valamint frontális arteriovenosus
malformatiók az angiográfiás felvételeken; az egyes
elváltozásokat fehér nyíl mutatja 
4. ábra. Betegünk kóros EEG-mintázata 
fekete nyíl: frontális δ-tevékenység, piros nyíl:
temporalis δ-tevékenység
A B
C D
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terozigóta formában jelen lévô duplikációját
(c.834dupT, p.Phe279Leufs*55). Ez a mutáció ke -
ret eltolódáshoz vezet, így egy korai stop kodon ala-
kul ki12. Tekintettel az autoszomális do mináns örök-
lôdésmenetre, valamint a beteg predilekciós életkorú
fiúgyermekére, szintén genetikai tanácsadást köve -
tôen további célzott szûrést végeztünk, ami negatív
eredménnyel zárult.
A jelen esetismertetés összeállítása a vizsgált
személyek által adott tájékozott írásos beleegyezést
követôen történt (intézményi etikai engedély szá -
ma: 44/2016.). A betegvizsgálat során alkalmazott
összes eljárás összhangban volt az intézményi eti-
kai bizottság, valamint a Helsinki-deklaráció és an -
nak késôbbi módosításainak etikai standardjaival.
Megbeszélés 
A HHT egy olyan ritka érrendszeri megbetegedés,
ami az esetek mindössze 8-10%-ában jár együtt neu-
rológiai manifesztációval7. Ezek közül a leggyako-
ribb a cerebralis embolisatio, valamint az agyi abs-
cessus8. A cerebralis thromboembolisatióval járó
esetek egy részében igazolódik a háttérben jelen lévô
pulmonalis arteriovenosus malformáció9. A cerebra-
lis ischaemiás események hátterében három lehetsé-
ges mechanizmust feltételeznek: 1. a jobb-bal sönt
miatti polyglobulia kapcsán kialakuló hiperviszkozi-
tás, 2. a tüdô vérkeringése, valamint a légutak közöt-
ti kóros összeköttetés révén kialakuló légembolisa-
tio, 3. paradox embolisatio a pulmonalis arterioveno-
sus malformáción keresztül13. A mikrobuborékokat
tartalmazó sóoldattal történt kontraszt-echokardiog-
ráfia intracardialis söntöt nem iga zolt, a pulmonalis
AV malformáció lehetôségének vizsgálatára CT-
angiográfiát végeztünk, ami a bal tüdôfélben malfor-
máció jelenlétét mutatta. Irodalmi adatok alapján a
rekurreáló stroke rizikóját a pulmonalis arterioveno-
sus malformációk okklúziója jelentôsen redukálja14.
Betegünknél a kockázat-haszon arány gondos mérle-
gelését követôen a malformáció zárása egyelôre nem
történt meg, tekintettel általános állapotára és az
invazív beavatkozással járó fokozott rizikóra.
Az általunk közölt eset az elsô magyar multiplex
ischaemiás stroke-kal szövôdött, genetikailag iga-
zolt HHT-s beteg. Számos nemzetközi közlemény
beszámol a HHT-s betegekben kialakult pulmonalis
malformáció és a stroke közötti kapcsolatról. Le -
írtak látászavarral, féloldali gyengeséggel, de emlô-
tumor sebészeti kezelését követô kemoterápiás
kezelés alatt bekövetkezett paresissel, érzéskiesés-
sel, dysarthriával is járó eseteket15, 16. A korábbi
magyar esetközlések elsôsorban a betegség pulmo-
nalis, szemészeti, hematológiai és dermatológiai
aspektusaira fókuszáltak17–21. Egy közlemény jelent
meg familiáris halmozódást mutató cerebralis abs-
cessus vonatkozásában22. Eger és vonzáskörzetében
átfogó genetikai vizsgálat történt, ami felvetette az
ACVRL1 gén mutációjának alapító szerepét23. A be -
teg részletes fenotipizálása, neuropszichológiai ál -
lapotfelmérése megtörtént. Az elvégzett tesztek el -
sôsorban a végrehajtó funkciók, valamint a verbális
és téri-vizuális memória enyhe fokú zavarát igazol-
ták. E funkciók károsodása az elvégzett koponya-
MRI alapján az arteriovenosus malformációk és
az ischaemiás laesiók lokalizációjából eredhet (3.
ábra). A mutáns endoglin gén a TGF-β receptor-
komplex része, aminek kifejezett szerepe van a vas-
cularis remodellingben, így funkciózavara vascula-
ris malformációk kialakulásához vezet5.
A betegség diagnosztizálásában és ellátásában
kiemelten fontos az interdiszciplináris együtt mû -
ködés (bôrgyógyász, fül-orr-gégész, gasztroentero-
lógus, neurológus, pulmonológus). Neurológiai vo -
natkozásban másodlagos stroke-prevenció céljából,
gondosan mérlegelve a vérzéses kockázat veszé-
lyét, a beteggel egyeztetett módon thrombocytaagg-
regáció-gátló kezelést állítottunk be (clopidogrel 75
mg/die per os)24, 25.
Összefoglalva, a jelen tanulmány Magyar or -
szágon elôször ismertet egy multiplex ischaemiás
stroke-kal társuló genetikailag igazolt hereditaer
haemorrhagiás teleangiectasiás esetet, ami a szak-
irodalomban leírt esetekhez hasonlít.
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